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(57) [Kffi] 

* « W n s £ ttiS a* ffi tt * ft fc -r > t 0 > si & m *s <t gg M i» fe ~e * 5 ^ ^ ^ e> ft £ ft * 
yir/HcH-f 3 c ft* #1:11)1, ftttffl te ± «E*ffl fc^ffl T *> 5 *s , * 
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im^m 1 ] 

VJ&#©'j>& < t t> 1 o#D p (N) >1 0 0t*>5^^#t^tSfy/yI^*33 
<fc tf]g3S#J cd £ £ A. tf * 5 ft # /u 0 
[ It * ^1 2 ] 

K it £ tl fc , * * tt -C * 9 > Ift^^li - a - ^ /V # >" O ?1 ^ t> & o T , ^ « © x > 
- a-^;^ywll©j:t$^ 5 0 £ * % © |e ffl T fc & H 

* if 1 tcfSicOft^^ir/K 

3 ] 

TV^yH^fc^R^Sf^^y^n^dj-efcot, ffl » t v ^ v fls ^ j% #t £ M frb <o *S 

t ^ ^ > ^ ^ ^^^^ > y > ^ ^ xf^m o ^ ^ ^ > <d h ^ x , ^^^)fy^ 

5 ] 

Xh , y - a - f/VD > t Bift&T >7°><Dm&%0Xh 3 fit * « 1 (d IB * © ft 

* 7" ir /u 0 

[ it * * 6 ] 

7*>7>>m£m&?zffi<Dh<DXtet?:^, ? ; * v mmztiit, /x t mm 

. 3c x v y° > [c M i~ £ *° ]) - a - 9 )V jj is & J: xf SL ft x > 7° v co £ * cd it m & l S 
11**5 7 ] 

* y - a - ^ A- fJ -y y - ft - 1 , 4 - D - 9 /V # y T? fe 5 r h & W IS t 1" 5 If * II 1 
, 2, 5 * fc fi 6 © V^Tti^ KHE« Oft * ^ir /u 0 

8 ) 

ft t i" 5 ft * * 1 - 7 (A ^ -f ft |5 ft co ft # y 5 ir 0 

[ 1» * * 9 ] 

ft fc ft * ^ ir o 

[ fit 3ft 3S 1 0 ] 

£ 1" 5 ft * if 1 - 9 <D ^ -T ft ^ lc |5 «t © ft # 7° ir 0 
[ f f * *I 1 1 1 

;W „ ^y^y h — )V ^ V ^ h — ;V s y tf h — A- , *^ U- ^ V % , 7 ^^yg 

, IL It x 2 - t Fn^r^ils ^> ^ > ft s T J V =f II % ^ ^ ^ )\> x A> y * * is K J: K X 

36*e>ft«>#^e>»R**ts^&< h i o ri MM % * tp r t # t? * § t % w ft t 5 

ft* il 1 - 1 0 co^Ttt^^!5«^-ft^ ^ir^ 0 
[ H * * 1 2 ] 

It^^y;H^ffl^J:t;/^f:tt4»^i!?ttt^S:^#ti:t§itil-l l 
[ If * II 1 3 ] 
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£ h \c ft # -f ± <D A v> jo i t>V * *: fi * 33 J: / * fc fi £ & ^-f 5 * K > 3fe 

<D ^ i* fi fr\c IE ft 0) ft # i? 0 
1 4 ] 

i? o 

[!i#*g l 5 ] 

<^ 1~ £ ft *3f 1 - 1 4C>^T^^^fElftco»^^ir/v o 
1 6 ] 

iWl«J»I*feT\ v- - h ( F o 1 i e ) , 7 -f ;U A * fc [3 fff *t # (Band) id fig ?g 

5 , 2tev>*r?iiitedfeMi£^«tl9»*^ , -fe^^SJS^ttS, f# * 5 l - l 5 <D ^ T n i>>tc e 

1 7 ] 

[«SWS ffl ft » 1 

[ 0 0 0 1 ] 

[ m m <D m -r s s *f ft s? ] 

x > 7" > *5 £ tfJBKSJ y^ri* ib ft 6 ft# 7°ir /W:MLs t%"f >U 

6 m fi ^ B <D 7* V y £ Jfc « L X ft ft it ^ IS M * ft '> ft < £ fc 1 0(D 7 ">^^J5t^^t 
[ 0 0 0 2 ] 

[ * <£> fi « ] 

tf> (D $X # ^ ^ ?v (D f% £b £n £b ft ~C v <5 0 - k: , pj ffi #J & «t co ftk - ft 

ft m & j* ft #n x. x . »*u<tt^75 L ^d^e>ftsec*^-fe/i^^flEffls^5 0 if 9 > ii 

s ± ft #} <z> A it *5 i XI # fc # tE i~ 6 3 7 - y v Sr 2JP 7K £ * "f 5 £ i: fc: J: 9 £ S ft 5 # 
y^^f KtfcSc ^ 9 >-ScOft* 7"ir/Ht ft # & i XI A ft ^> « ft <0 « % % ^ir yi/ 

JF^ , fe*3it/**S^Br*"C*)5o ft * ^ -fe ^ ri , # < co jS fig * :/ ir ^ 

[ 0 0 0 3 ] 

<r> M -ft ± m # ffl © ft # p p p is J: XI r a - v ^ j 4 a r/N7-/w 

si £ h -r ^ © & * N mm ? y s< ? w% ^^te^^xmmx ^ & , *fcfitt*3BK^s 

[0 0 0 4 ] 

ft #i ^ co ^ ;w "Cfc§ 0 
[ 0 0 0 5] 

^^f**«tt«^»tt^^ntiS:^-t- 0 - <o m %■ . # S*p*I fc fi ffi # 

* * % ft L , £ Pfl M ft * s/ h 7 - ^ » fig L # -5 * 3t ^ U J V h co - n u - ^> 3 y ^ J; 
^ * |g § ^ 5 o ^7W»fi!tH:^t p y^--^*fcfifigftae^±5afTL#S 0 » 2 (7) # # , 
^ ft ii S fi ^° - ^ u - 3 y $fe fi 1 "t * o 
[ 0 0 0 6 ] 

Flory&i^Barett^Disc. Farad. S o c . 57, 1 (1974) 
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; *5 £ Xf 

ll 0 ) 0 

[ 0 0 0 7 ] 

^i:llt#< ©IM^tlCI/T^tl^o ^ L"C, Yamada, Wa te i & <£ 

O^W akao (JP 0 3 0 9 8 6 0 3 8 ) It tfp^i EaiJSSffi *5 M t % It » 10 

ov>tffiitt^5 (tfftiltio ) o 

[ 0 0 0 8 ] 

WO 9 2/0 9 2 7 4 \$ , &;&:7' , 'fe/l'8(aH;::l3V*-CTS n - X ^ft f V 7^ V ^ if 7 f V ^ 
8§ftlCilt^^ilLT^5 (4*ff*tt 2#fig e ) 0 US 5 3 4 2 6 2 6ft * 
9 * - t V , ^7^fc > J:t;^yt>'^B©7^;i'AOii|joJ;t;tj;yt;v©II©fc^ 
£ , ^ftb£ri£Jl1-& c t Co^TEStT^S 3 # RB 0 ) 0 (Ktf^-feyKDK 

3t \C *5 It 5 ^ /l" ft SI b T > 5 % * * CD # 9 - t ^ (D ft ffl « , W O 9 9 / 0 7 3 4 7 (C 
t>HJ*£ftTV^ (#fif *i8U #S* a ) 0 ^^Wtc&^^ixfe^vyvfeit/^^n-^ 
Srtt^^-fe/VltJfiOfcftlJlttffli-Srttt, J P 9 3 / 2 1 2 7 0 6 U^WO 0 0 / 1 20 

8 8 3 5 iC&V^Tirab£>ftTV N <5 ( # W # &fc 5 & J; tj* 6 # f§ 0 ) 0 j& <D ( # US b ) v> 
^^-Y^x>7 P >^S^V^/c$j:^7 P ir/^OM5t^l, EP 1 1 0 3 2 5 4 A iC f5 H £ tL T 

5 (#fP^Sfe 7 #$L ) 0 
[ 0 0 0 9 ] 

iifr 1~ -5 ^ £ # s "C # § ^ v ^ 5 ^. £ =§ f & # If ~C <fc < £n£>ft"0^£ 0 Ublt «itfEP3 

97819. EP542155, WO99/02660.WO99/02595, W09 

9 / 0 2 0 4 0 ^H/tS*IT^5 ( #ff * itt 8 s 9 % 10, 1 1 *3 J; 1 2#M C ) ■ - 

ft <b o JR «r^tt$m i ttio r , $i«,T^ti^^/i//^7 h ? - * w: s $7 *m 

fllSlrli^^^tfcPry y-7n-HI:^^^^ 0 k *t ^ $f:/*tf>gS:** 30 
* - co p # y X A ( l o g G ) K M t £ ffi. S co zf v y V ic js 6 y yv Ji , ^A8©#|t 

[0010] 

tfcj II A CO W O 9 9 / 0 2 6 0 0 \± % x^^^fcitflftttTk^jStttflJ ~a - 

<5<ji&iTffltt»£4in£ov^iB*b-c^s (wwari o#flg. ) . «c# ^-t^as©*: 

[001 l ] 

tifcfy^y, -fe ^ p - ^ *5 j: t* -t co m co ft tk m & us, co ii m ft £ « *s iii-iM^w 40 

[0012] 
[ w W 3: Sfc 1 ] 

il¥ 3 - 9 8 6 0 3 8 4* « 

i¥rwxm 2 ] 

BK^MS?9 2/0 9 2 7 4f/Ny7l/y h 

[#t«3 ] 
* H # If 5 3 4 2 6 2 6 # M ft 

[#fF^:R 4 ] 

li / ifl| 9 9 / 0 7 3 4 7 f/^7^7F 50 
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[Wt^STlR 5 ] 
*l?5-2 12 706f^S 

[#ff XHk 6 ] 
mm&m^ 0 0/1 8 8 3 5 ^ >- 7 U- y V 

I***:* 7 ] 

%km¥fwmm&mm 1 103254^0111 
i¥?nxm s ] 

w »rFi3 9 7 s 1 9 » w m m 

l m I ¥ * R 9 ] 

Bfc *H #fF| 5 4 2 1 5 5^B^|ffl# 

1 0 ] 

II IS 4* BH # 9 9/0 2 6 6 0 * -y y V y V 

immxm 1 1 ] 

mm-&m% 9 9/0 2 5 9 5 ^ v 7 u y y 
\m%*xm 1 2 ] 

B RR <k H ^ 9 9/0 2 0 4 0 ^/^7^; h 
[^#fF#®; 1 ] 

Flory & Barett in Disc. Farad. 
Soc. 57, 1 (1974) 
[0013] 

[ * m &m ft b <t 5 ^ t^ii] 

Sffi*t t lcf5**Jxfc#»|gS^tt*^'fe/v^^FfU/ir jftC , tl » ^3 (c 1£ v ^ m « ft 3* t? fc 
So « «r S« t S «f <0 * * ^ -fe ^ tt , 1 OOiimJ;H)iL<f <, - JR (C f* 2 

0 0 b 3 0 0 n m go fit £ t> ffl SI *t £ fiJ¥^^ L , r ft £ ^ ^ Jft Jl & 9 , 

88 -C & 5 £> K , L«L«^#ic5F^-T'fc!3, -H^^K^^^^ir/W^Matilr^b fc 

[0014] 

So 

[0015] 
[0016] 

t \z x 5 m ^ s tt s 0 r. r s x > 7 0 > ft m » . ^^^T-^^^i-ittsgur^i^s^MS 
2$ £ ft r s '> ft < tfcioto-rv^vdt^Sr-ir^., ^lit^i^f y^v^tf 
Ht^, H 1 o^f^^ySS^D p (n) > 1 0 or^sr il:#lf its 

[001 7 ] 

c ft & co ft ^ fi s #tcriacot)^t?feSo 

^ ^ ^ ^ y o^-ia 19 k sg s ti tz * ^ myt * y - a - ^ ^ * > ft <§• « 0 

• ^^m<D% 2 <D0 * Li^tt*fc:*3^-Ctt, K^ft Ifcr wS^fttfcoT, M5> 
US co fj ffl » x v 7" >- II 1 o 60 4 «: A ft 5 flfe ^ K id i 3fc L T ^ T t> J: V* L , * fc II - ^ 
ft£ $ ftT J; V^ D 

• **M©»4^Sf*L^««|^*5V>-Ctt, 5c ^ o % tf> T? ft ^ >f ^ x ^ J p^-CJ; 

5S £ * ^ ^ tt^ 2K y - a - # A> * v t JK ^ tt t fc x >- ^ > co ft ^ ft 0 
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. ^ m co g 5 <n jg. 4 tv^Si^^^ t (i, ^ $ co t> (D -c {1 ft * r * / n v 5 - <fc 

[0018] 

**53<d£ L^«stt4**»«ri, ft #ii i &3iffl-rs^:/*i'-Aiceifc£ 

[0019] 

#»8H<0 4 * L^ffi«|C*5l/>Tfi, 0. 7 (>70ll%) ^li5i|T;n-7 

m*#*£^3^$tf>xV:7 p >', fliliHy 1 on (S4Kffifl() VI I 
^^-f'T^K^^/i" a-JKl^-^gV, ^ > h > , r 9 9 » T % * 3 ) 

fctffAmy I og e 1 (SftjSS) 3003 (^x^h^V--fel/^^- AG, ^^f 

[ 0 0 2 0] 

Ztlhtt, Dp (N) , ff£gife&£Tfftm&\£^^X*%W<0&&®b$E%\zm®iLtc 
[ 0 0 2 1 ] 

fcry^y, 3c ^ -7* y v ft ± XI / 4 fc He ^ ^ co t CO t» ft ft uw^ * T 2 J n v> - Id <£ 
f9 Kit^lxfc^c^jSttitt^^ y - a - ^ ;w * > ) *3«fctf»K£iJ£> 1 6 0 °C <D i& * fc 

t? , ss**^fey/v^ia§iftifcprai«i*Dx*& N u * l < ft y * 4 fc r± if l m l a $ 

JPXLTft^^-fe/VSrJBrifci-S (J - P . Stanley, l 7 ?- > % 7 ± ;U ] ; L 
. Liebermannlb,The Theory and of Practice 

Industr ia 1 Pharmacy (1986) , !l - • 7 ^ K • 7 x If 7 

^77^7-f7) o 
[ 0 0 2 2 ] 

h%W)K, 4 fc « « K co » ^ « £ ^ tf r. fc ^ t? t § o 

[ 0 0 2 3 ] 
[ 0 0 2 4] 

fe (DxteK *x * / p ^- fc cfc 9 mm z tL*i7k^**«*t# s - o - 1 , 4 

-^^*>S:1^5, *3fiW^J:9ffifflt»*5y/K?5«3Stt, fflIA«)PCT/E P/0 
1/0 5 2 0 9 (c: IE t£ £ ~t & d „ :wBI(l*»Soiftcfc«)i:^ro4ti:#Iia 
19 * B ftffl If II * A ft 5 o 

[ 0 0 2 5 ] 

[ « H CO £ J| (73 ^ ft ] 

I^Sl/:f>/yH, mS5i-J:!9A#t?#5e * CO 1 o <o M » ± *s a ^ A> • * 9 - f* • 
7^K--ir5^/^-3-#U — ^>3^, * 5 V h ^ , x 7 >)i7s 3^IlcONove 1 
ose (liffil) 3 3 0 tfc6 o Jfidftlfcfy^yij:, ^i^)f y/Vl^lt^, 

*. tf U S 3 , 730, 8 4 0 , U S 3 , 881, 9 9 1, U S 3 , 879, 2 1 2 *5 <fc t* 
U S 4 , 9 7 1, 7 2 3 tl^$tlt^6 0 
[ 0 0 2 6 ] 
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[ 0 0 2 7 ] 

- V frtirt&mir 6 ^ fc a* t? ^©/feU^;* h^Wi^T©C^7 p ir/U'^Mati-^-^^T* 
[ 0 0 2 8 ] 

* Hi ft An x * m fc X o # ft fc ^ ^ ;v j» , */ - h *3 J: * Jfc Jt © # K tt «: , r. <£> A 

^2 0 0 % -C fc ?U 5 M P a fc V> 5 * ft fc i§ VMS fc ft * o 

ji^o ft it & & ft « 5 o a> b i o ot©i5i"Cj>So 

[ 0 0 2 9 ] 10 

£fefc, plffi^ij fc It <D? y 1? p -/u*fctt*0«feO»*ttsK y #-;W£, *2fftLT*8¥ 

[ 0 0 3 0 ] 

ftuffi^^ij^icip^r, * b fc^ii^Anx-ffc. Ulte&Mifefc j: 5 * ft 5 Anxfcai-f 5 J: 

[ 0 0 3 1 ] 

« ^ ft r. fc fc % n §f3 # ft , ^ : /v> <d m 3fi fc & ^ r #S <d fc (D -e ft v w< -f ^ T $ j u - fc 20 

JL ft L 0 (D Jz 5 ^ n 7P-!)-3l^/H^ftL, <o * y h 7 — * ffi Jt it , i& 
5 J3f 3lJf fcfcV^zk^FiStelltttf V ~ a - V )V % >(D J; <9 «^ £ ft 5 „ * y h 

7-?m&frh, Sieo^^a^, Wt5*J;tJE3l«JS*ft^©^^©««Wi|*ttSrK 
£tt5o «ot, 3hx ^ y p s*-fc J: «9 fi3S £ ftfc*^* 

ttS^R # y - a - 1 , 4 - D - is is <D £ & # , ^i^fy^y^Sff^iDItt 
*#Jfc £ft5 0 
[ 0 0 3 2 ] 

* fe Id & 4 L % <£> ffi « fc 23 ^ T , ISftf^yy, m X. tf N o v e 1 o s e ( * A 30 

5 H3ft y - a - ^/PA ^(OjS^*<0^^^ fc r fc ^fiffl * ft 

5 o 

[ 0 0 3 3 ] 

**n<0ttHfc:*3^"C\ r ^ ^ cd fc co f*± ft v ^ j fc n s ^^(cfi^Lftv^fcv>5E*-efe 
So 1* fc , ^^©fcOTfttftv^y-a-^/i/*^©*^, dfti^^^co^y^^^rft^ 

[ 0 0 3 4] 

*38Wo«BBfci3V^T, ^/<-f ^ ; p ^)SI^titj fctt^ftttjifciS* 40 

[ 0 0 3 5 ] 

*:^pJ^«5fflfcfev^T, # y ^/u* (^o^ftrt^m) fcJ:D^®^tL 

^ o r , * y ^ y * ^ » , m m ft * {4= t , v^to*s***«E^ » * i* * 
m^ffi^^-fc^j:^, ^y^^-^^ft^o^y^-#^^^, M x. ^ » ffi *s j: w / 

[ 0 0 3 6 ] 

b ©^ y - « - vfi, ^RK^jcs-fcjs^T, as, ti, »**fc 
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fcv^*£ffiv^as, ~m\z7£m£ti%mfc^Wiftm\c£ y wmzfttz, mm, mm, m 

[ 0 0 3 7 ] 

^ <D J; 5 ft » £ t> CD #1 14 N tff 7 • MJ ^ (Pi i ch i a pa s tor i s) , 

h Jj • U± 4 ( T r i choderma re se i i) , ^^y^n^7;-^7 

/ if ^ (Staphylokkus carnosus) , ^ x P T • ^ !i (Esc 
her i chia col i) 4 fc ft T * -< JV *r )V X • ~ ^ (Asperg i 1 lus 

n i g e r ) ~C 5 0 10 
[ 0 0 3 8 ] 

*T ? J n v?- \z_ £ 5 M3foD fc #><D%mtZ%mte s «X.«fflKA©WO 9 5/3 1 5 
5 3 *5 <k WO 9 9/6 7 4 1 2lCf5«£ftT^5 0 
[ 0 0 3 9 ] 

*£KIB«£ftT^5;frftt;iftoT, T 5 n*^ n - * ** JP A * 

[0 0 4 0 ] 

fill <D ii 1SU ft * ilf f4 , ^tlv'V^ -if, fyyyv/>^ir\ 3-/^7^^7x7 
-if , 1, 4-D~^;^y F7^^7x7-ir\ tttt*^* 

P7-ftl>S, 20 
[ 0 0 4 1 ] 

V - a - V iv % v 14 % fliff^^t*t[clLt#i:^-^#i(D7 5 P7 7'f ^l:tL, 
« It * IK 5t l& * * ft * it ft f* * S> ft ^ fl> , **:ttru/W=¥ — SJS8r3l#fi^ 

* Tf W «B ,® SUSStn, 
[ 0 0 4 2 ] 

[ 0 0 4 3] 30 

* « CD * Mc *3 it $ ft JR *° y 9 )V U V f± % * © ff j$ jft # jftS |PJ - © « 5£ ^ O Z ^ 

5 2ocD£;fc3M£-Cfc5 e - ft 14 , |W^;-7-A©ioog#©^?:|L, ft *t # y 
^ y # >-^*«SSr?B^-r 5 0 
[ 0 0 4 4] 

3o4fcf±-tft£JL±0Dft^Sr*i-5»^, ^ti^ft^t W-f 5 0 ^*>#S#tt 
*tt, ft^^ y -r-#*<0*36fcBB4-fri", ^te^?f^t6 1 0 0 5 <D 

tKn^^lOtttDjgjEiixS, 40 
[ 0 0 4 5 ] 

* m m \c ± ft « , ^ $ co t co -e ti ft v> N * t * j * - \z i 0 s % * ft ft « t» 7jc * 

*tt<??jKy-a-^^*^f±, **l%0>£ft£*:#L, t/^^l^tlOOS^Ift 
fe fc 9 1 # £ * -T 5 0 » 4 L < \t s ft f£ S 14 0 . 5 % * * -C *> 5 , t ?) tt * A 0 . 1 
% t 5o 
[ 0 0 4 6 ] 

« ic ft * l ^ co « % 6 fit -e <o ft m Bt & 1 % * « ^ » * U < f4 * A 0 . 5 % % W * A 0 . 

1 % X*h V , »J (73 tltll, Witf2fifc4fcf4 3fit-e, » * L < (4 # * CO « ^ , ft A 0 . 
5 % , if:|^0. l % -c *> S N m <D fc CD t? tt ft ^ , /Wt7^;n$;-Cj;DJHJ 

ft fc7^^m 14 s 8t* 4 U-a-^/V^t^§ 0 50 



JP 2004-513144 A 2004.04.30 



[ 0 0 4 7 ] 

2 % , * Sf * U < f* ft * 0 . 0 3 % , ft * fir » * t < W: ft * 0 . 0 1 % T? *> * o 
[ 0 0 4 8 ] 

[ 0 0 4 9 ] 
[ 0 0 5 0 ] 

fcl *. , 5^ tt « , n m r £ 5 ay jg * ti 5 ^ s ^oi©*Sfc> S H # J; < £n b ft x 10 

[ 0 0 5 1 ] 
[ 0 0 5 2 ] 

*«^&*-r5irr5^a:iistt^#4-rix«, # o a « s e & & ^ 0 « m # * l ^ #j 

[ 0 0 5 3 ] 

* ffi 1- *3 ^ T ^ SSf © r aJ Sfcfi I" D J 11 ^ # U ^ - # ft £r f£ 5 £ £ g * L , 20 
[ 0 0 5 4 ] 

* y p i>-*5 J: tfttfcfefcttJfcftWL, ^ v ftl£ SrWffl RTSg*«^;r*KS-C t , 

*^»tti»«t*!J-a-^^*^, 0» *. « ^ ft £ £ 4 ft ^ if * L l> *° y - a - 1 , 4 - D 
- ^ # > £ ESi 5 ^ i # -x* £ 5 ^ ^ 5 *ij j£ # 5 o 
[ 0 0 5 5 ] 

# 36 E k: *5 <^ -c , ry^ttt^y ^/^yj £i^5:fc§«:, hvyjli* (DAB = De 

u t s che s Ar zne i buch s If y ± > is ^ 7 h ]) V t • 7xT7^-^tPI 
£*±, ^^yF^^K • 7x77-^> 1 9 8 7 f-I) O g 

l:8ot, 4 fe 7 ^ y ^ ft ^ l s r^-^jgtf k < ^ j , rgit^<i/Nj , r^^^r 30 
M tt < j £ j± r m t h E m it * j {b^fe^^x^y-tcASfb-frttSrlcfti-So 

[ 0 0 5 6 ] 

!)*IEt4;b*>*o8i»30^bl00« 0 0m Ufc^f l g) £ 

tA/tt^o S 6 » * L % m <D 7K >F $S 'ft ^ y - a - ^ /U ^7 y N D A B CO ^ 7 ^ 5 id 

84 0 S r ti s 1~^^^^M^J:^^:^J±T^fc^T, # y ^ ^ ^7 v co IS ft ^ ft ii , M K 
©lf*fcfc9*a-*-4to*>7ko**Wi ooi^i 0 0 0 gp ( * 1 oo^fji 0 0 0 m 1 
*> fc 9 ft « 1 g ) %^/vX^% 0 s ?> ^ 4 *s » * l ^ % 0j 0 7k * » tt >K y - a - ^ /V % y 

It, D A B (D ? y * 6 {z m y> S X h ft , ^&:b^^^:fc<£lJ ? *mj£TI-:£^T, ^ U ^ ^ 40 
^X^ffifPSPftiis *W©Jt*fcfc5*J| + *fc>fe*(0**3|&l 0 0 0 35* fe 1 0 0 0 0 A 
(* 1 0 0 0 ^6l 0 0 0 0 ml fcfcDftf lg) * ^ V^ S 0 »fcff*L^«BB£>* 

*EET^*y^/v-*y(7)ttfiiJSftf±, ft K ^> W S h tc V m IS f & b ^> tK <a ^ ft i oo o 
0^5>100000ffl ( 7K 10000 ^felOOOOOmlifeOft Wig) *r * ^ T* 

[ 0 0 5 7 ] 

^ y ^ 6 \c m S 1~ £ r # fc «> x m it ^ < fl . WTO^»^f5ftlcJ:9lftBJ-e^6o 
W^l^/Myi g«^77U l^lOOOhPa ( 1 ^ - ^ ) (OEA-Cl 3 Ot 

* x to itSo # b ti fc » ft n , sc # m <d m ^ m m tzftgfexfoz> 0 m m m * * {4= t -e ^ 50 
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^#It5i> fflV^fcltf)*^ft< £ t> 6 6%^[a]i|X~C#<5o 
[ 0 0 5 8 ] 

# 38 BB lc *5 T , ^ it 7 $ / n^-ia H#btifc^^ot^i?li*vvM tf ^ y p 

[ 0 0 5 9 ] 

/ 4 fc f± ^ - x ^ ft ~T S £ £ i- J: 5 *° 9 9 A- # v % 5 r t \c X P*It5: 

H^'^o fiStlfM, 2 % 3 *5 <fc 0 5 / 4 It «: 6 

fit -C 3fc * * ff 5 r t # -e # 3 o 
[ 0 0 6 0 ] 

*lP^Sft(:fe^t©StHt » & It H * L * ^ , #St5t Kn^v'/H^ftf W 
4 U J: 5 yi|itt©Haitt**Jxftv^ * © J: 5 ft 

[ 0 0 6 1 ] 

£ £ £ # £ , ffifBA^HIS^iTffllSWOO 0/0 2 9 2 6 *5 J: W O 0 1/4 2 3 0 9 

to tk y - a - i , 4 - d - ? )\> % y <d m m m \c m * * ft x ^ 5 0 

[ 0 0 6 2 ] 

a - r * ^-^ssttt^y - a- ^;v*yii, * s tt xk y - a-^/v^y^TkoiRai m 

4 ft # £r II ® L , »»i84fcil#»*£&5 0 3> b 1 0 0 °C co % m <n ?1 it ~e Jp L , 
» 6> ft ^ - * h #c © jl * «r 5 Ot^^Sg^S^tOlSi^Sfltt?, » * b < ft 3 5 
d^l 5°C, 2 7 j5> & 2 2 °C , 1 6 36*?>0 , C*fcf±6^fe2t:^)«H"ei36 i e>7 2l*IH % 
0*L<itl^b3 6^Bg. «FiC15^fe30l*IB<0 RB ft 1 £P L , ill Hft L fc ^ - * h *t CO 

Jfy-T — v- a V (Retrogradation) £ it" , iotfi, # b ft fc £ j$ 

[ 0 0 6 3 ] 

Sfcfc, a - T ^ y -if fitfttt* y - a - ? ;V % * # £ £ T "C >f y * * - h L s 

51 * Sc^t ftij*5 i t]tft«-t 5 r i |c J: 9 # -5 c £ ^ t? * 5 0 r^ii^, r.tf>;£SH±, A 
v * a - i/ a > §r i m ± fc (i® 9 as l r st Jt-f- 5 r £ s i^^^iiTK^^i 3 5 % m 
ffi 5 (D ^ $f 4 Li/^ £ % J; Tfi# 7 * J: 9 * < > (E»»«*«"tf>f a 

[ 0 0 6 4 ] 

fi^«, -t-ft l < m ^ b ft 6 BLftt&T* >y°> hiz <o 

<o W-^ m D P ( N ) ft , # 4 L < tt > l 0 2 , 4# \c ft * L < > 1 0 3 N *5 J: t5«r ^ # # 
t:fitb<fl>4x i o 3 -C fc 5 0 tt^te^v^^^^^^x^^v^^T^/^fcfi^^ 
© t O T? ft v> , ir"r $ J o^-ta 9 K5ftSftfc*>FJ6ftilfctt* y - a - >f ;v ti > 
tOft^fttttffitSi^, K»SrV/^©Dp (N) iil OO^ltfcotU^c 
[ 0 0 6 5 ] 

7K ^ P-a-^/^y^Dp ( N ) ft, /> ft < £ % 3 0 , ltl<it40-3 

oo, ii^fi:|f$L<fi5o^p)ioor^5c 

[ 0 0 6 6 ] 

* m m <r> s b fc # 4 Lv^Iitii, * * m <n 7 s > 7 v A <o 'p ft < 4 h l o o 7* > -f > 

5j v tt * > 1 0 2 , $t H < (± > 1 0 3 (D % # # Jlf fc 4 L < J* > 4 x l 0 3 ©Dp ( 
N) ^rf t5 0 
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[ 0 0 6 7 ] 

£ {£ Ji , 7 s >- 7" v ft # 4fc K: *s v> X , Dp ( N ) > i 0 2 lrtt5 / >*< H lo^fy 
^v^»a«*4< fc fc 5 0li%#6t5 o 

[ 0 0 6 8 ] 

ft J:B $ ^ e gij S ft s o r a , I^ftfv/ys g £ 9 5 g £ 1 3 

£ <9 P! ^ 5 0 ffi;ftW4»SL&££:5a>e>3 5 0 ©«i<S*i:»lt^o y ht5, ^ H go 
ffc£L (ffi*U if) JsJ:tflfcaA : F©l»««lO*#*rj6L3lV>fe*, SlttafiSSS ( 10 
U. R. Trommsdorf, I. Tomka^Macromolecules 28 
8 (18) . 6128-6150 (1995) # M ) £S;#PI#5^^3 5 0 <0 W t? «f ^ 

mmLftmRmxmfth, nt*t*ts. nsft/i 

£*OJt*W:, *£f H ffl<Z>S*#^ f JSiiSrS-ro W^fcjffi^ttr tf> Jg ft # * ft , 0 

. lJ^fbO. 3 5©ttlT*^fttSo r;n-^H^$>0. 7^r^'f5^^^xW P 
^ tf> f *£ ft i* , < 0 . 1 2 <D$&fflXfo £ 0 T^p— *fi*#$<0. 7*tt5^»©f 
y^yfc*5V>Ttt, f J* ft tt < 0 . ltfcSo 
[ 0 0 6 9 ] 

Jft # tt S ft fc 7 s V -7° V CO jj£ ft ft CO fi * ft * (1 % f & ft > 0 . 1 s ft * L < II > 0 . 15, 20 
«f # £ L < fcfc > 0 . 2 X h % * 
[ 0 0 7 0 ] 

* « s r y 7° v a ^ « (o & ft ft (D m m ft m « , f & ft > o . 05, »iL<ttfgs> 

0 . k *i:ffH<li>0. 15, #li#f}c|U<li>0. 2 Xh 3 a 

[ 0 0 7 1 ] 

^ / ir /KO SI f ffi f 5 I L T (i , rmfe^Ifej £ # # ic i~ £ 0 

t &***Lfcf f >'7 p ^fcJ:t^^*P»J0 7K«ffl!WfcfeoS*8 ( A ) , * * «T 

(a) fiOft*& 9 4 > *5 <t tf»5g3£« (B) , ftiSSB^ fe^JSSrS^a V-<T-<7U b (C 
) % rn^^X^A-h (C) , ^^T^/H (C) <Djjs< — ( C A ) , ^ it M J: <9 H ft 

L fc 7 >r ;v A fflf * co {ft IS 95 ( D ) , A^^^^^a^^SiSftioftjS&^^v^^y^ ( 30 
F) %^1r&mWf ( E ) , (E) fc (F) <DKX%m®Z1&m-tZtzV><Dmfttfy7's *3 
J:^2o^)f06t5«n-^ (G) 36»6rt5s #*wi^fc*»Siifcf Hfcifta* 

•fctffTft* IPX +5 fc #cr)JP|±§r^^(c-r§ 0 (A) (G) 60ai#<A?&g*5 J; <^ii$£ 

m i* m m , iitt^ 

[0 0 7 2 ] 

* ft - # Id ft o fc ft # 7 s -fe ;V *■ j£ 1" 5 fc ^> co S Jt * » . # ^ ft * ^ ^ ^ - ^> > 
?<D fc ^ >f ^8@t^ fc» o?*ff*5 J: vas*»ff tt, IttM^ftt^)#< 

^^^»»©iSKft^^»1!k»«^b»ai**iac ^it^^O^F pT*4»#tt, ^to?Sg 40 

13 71? ;is<Dmfc t> «t S 365, o. 8 5^f)l. 0-efc5 o fftt*>- hOS»Kl*JV^tH 
Jt 0)^-^3. y^tcj: 6/5^ 0. U5^10MPaW|lTillJj*/i^4t5c SJR^- 
h^^ffitt^fc^ic, « if B# <D W XI J: tfflfc iff B# co 5| 51 ^ ^ T ti % ± IB ic JIJ * L fc 
WW (o. 8 5) J: ( 0 . l^feiOMPa) i:^±^v^fci>5ftfr^ilffl 

t§o « # tt * a # -t ^ fc «> tc s ^/t^^giH^c 

[ 0 0 7 3 ] 
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• * « (b) iciv^jisfy^y^fii^*^, > o . oit^^, < o . 5 , *u 

fc Mt > 0 . ltfe^^ < 0 . 3 T* h £ c 

•fflV^fett«7 f >^>'*$J:W*aiS!IS:5 0<T, < 1 8 OtOSg, *T5|HJ fc f± 5 0 < T , 

< i o o <t tf>ii.ft~e* -f s Q 

• «5S»jS (a) (DUS. (T. ) s »36£#ft (C) J3 iff^^-TOBlS* (CA) 

oft ft (T c ) , «»n-^i:««t««t^7^^Aff«jt©jl* (T f ) , mmy-f> 
$ x. y iP ( F ) (O ft ft ( T k ) % 15 fc $ n - O ft ft ( T w ) <0 R 3t W: , R ft * * * 
Jxfc^^^/V'SrKafi-rS^fe^fiSfeSI^SS^feS : 5 0<T a < 1 0 0°C ; 0<T C 10 
<30°C; 30T f < 9 0 °C ; 5 O T„ < 1 0 O °C ; 50<T k <100°C o 
[ 0 0 7 4 ] 

^^"ffl&^S^PflO^, 2 0°Ct^)#l^i (#Slltl09-C0. 1 ) f«E>0. 
1 MP a , «KrB#tf>#t5*5 J: 15 51 1. 5 *5 J: t5 > 0 . IMPa *ft5»tt^;i/ffi 

^sotf* s«»fflaft»rtd5**u-c*>5o ic^ftcfcfc, «hb©#s 

-is j: t5ft«a^ 7^^ia?) #«<5 fcftsrfcSrjiHiL-c^a. 20 

[ 0 0 7 5 ] 

K ± to S -ft ft N 1 o t L < ft ^ K _h % (D m m ft £ fc ii x v 7° v *3 J: t5 x > 7° v 01 * ft: 
[ 0 0 7 6 ] 

31 W * 7 s W y to $J it N -t # N * tf # , * + y U- N * . /h S £ fc ti h £ p 

-c s> s 0 tt © « f± * ^x^y, f - y ^ N y >r * s ± at , * fc\ * 7 * * > ^ n 
v- , * s§ > x. « ^ y , k y # y . oyvi, ^ v k ? *s j: 0 <o jt <o t «■ ^ ^ n , 

*3 i 15* #1 (D ■ , iilft^f ^^b«f>'7 p y'Cfc6 0 r tb b , ii:r;p- 
13 J:t5/*fctt**ttfcil(rtta-rs :t^i?i5. 

[ 0 0 7 7 ] 

*»jeW©7 ? ^7 p >^aPx.-C, ft*WfcBk*Sixft:, » H K 3: D ft it S ti fc , * £ jg M 
x % , * fc f± * f$ ft x m l < » ± ft tt jK ^ i ^S^^titfy/y^fflt/^r fc t> 

[ 0 0 7 8 ] 

. i^JStftr y^y^ftitt, r # tt 4 tclt^'S m tt W SE 4 fc iftflj^j: ^1 40 
$ ti ^> o r <7) ^ a l< fify^y^^y -a-^/u^y^t KD^i/^g^x- 

x /i/ ft , ^ ^ x ft , fcL<ttSRW»ft^<t«9^«l"rs^, 4 fc afe * f± , ir v ^ v # 
[ 0 0 7 9 ] 

• ^ ft * W gfc * S *i fc r v v fc U T tt , t t) bitf v^v^^r/K «itf=3rty b 
y * — Fs 7tf - *^7x - h , f /V7x - FP - f ; fy^yx- t- A- 
, Witf^-f^-ytts T = ^ > ft 4 fc ^ ^ Or > ft x V y" > =c - T A> ; St ft x V ~? > s M 
ilf^T/i^f t K -r V ^ v , ^;^^i/;vfy/y, a«tSt4tt»»7 !r >'^ , >'*5Jtt5«fil© 
ft K 4 if *s * tf b *t 5 o 

[ 0 0 8 0] 50 
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ff * LlMfc^ttSfcSEfctt, fc Kp^r^/n tf/Vft, T ± }V it fc £ ^ ^ A- ft ^ * * ft S 

o 

[ 0 0 8 1] 

*^<o;£Wfcfc 3 r^^^W^j ti % fl^aii, *iH<ii» 

m^m^xmm^m^x o *<ds&m- &m 9 tsi 

-e * 5 x >- ^ > fc 3 o «i*?iiasfy7 p ywiutit, fc 9 fc , t y \?t # j* 
*s <t w a -r 5 # mf n ( ^ 9 > • # a N * -# y*r 4 , a a • * 7 ^ , #a • h7^f^ 

[ 0 0 8 2 ] 10 

L<fittM*m^T*l*;£fe£J;9«E^t5*>, * fc fi % £ # jfe £ ^ % co ft it £ ft 
7" ^ <D m fi , fc^fctfT^P-;*, 75n^^fyfeJ;t;t©lll©#!)-a-^A'*yC 
[ 0 0 8 3 ] 

*aw^>ttBBlc*5v^r, r^#rtj68i(c «t 9 ft it * ftfcx ^ v j fcfi, fy~?y, r 5 
p - * , r 5 p ^ ^ ^ y * fc it ^ y - a - y ^ * y a* * y ^ - « a * » , - * fc * y =* ^ 

fc 9 fc^**!®*^!*-*!®^ #g©|#Tt4(«tM (UStfc^fc) f£ffi 20 
1- 5 c fc x 5 fife jtt S Jfe fc J: 5 ft it S ft § r fc & S 0^ -T 5 • tftil^fi^^r >7°y 
*> « fi . fc9t?Jt^y^^*V*5«fcue8t*Sii*:JKy-a-^^*V, *l7;^^|3 

«fc & £ $ ft fc *° y 7 A- ^ £ V T? fc 6 a 
[0 0 8 4] 

*«WJcj;*itf, v^^<Das*frj *fctt ffy/yfi^j fcii, ffi — « «j efe ae 

S ft fc x V ^ V , t^U^#tt^lfeH5tfel^i©7;n-^/r;n^^ 

yj:h$^f fkLtv^fy^y, «r y ft # t? ft r ^ 5 s as # *d tK # ft fc #t £ ft r ^ 

[ 0 0 8 5 ] 

7* y ~? y <n m % co m * ft fc l t n , fc 9 fc N It ft x > y s 0) if *J r ;v *f t Kf y ^ 30 

y^y (flx.tfuy8Si^tits) , *fctt*bic, r^ty^HfMtvs 
3E r co % m \c £ 4 ft * * y W ^ a « S ft fc x v 7° > 4 if ^ * ff k ft 6 c 
[ 0 0 8 6 ] 

^/i/ft^j fc uffi 1- s ^c^^^jp x.r , *jBW£>y/i'f4, »a»#jfc ur Bra»j*fctt8«; 

[ 0 0 8 7 ] 

^ y h — , y ~ h — , y;Vfc^-7^ftt^^!)T^3-/K vi/^yi, a /n ^ h 

N t ^ t o v it ft fc* co £ s ft r ^ y m s f l it s 2-t Ko^^Bi, ^ ^ > s y y 40 

K ft if co # *g £ ft fc Kp^y7;vi?y|, J?^ f ;P^;V7 t K, 
[ 0 0 8 8 ] 

* % CO » 4 L mm \Z T It N 3t CD O "C il ft V* s * 7- * / p *J - \C X 9 ft 3t 

$ ft fc , 7K «tt 18 « ^ 0 y - a - # )\> 13 y co v * * fc tt ft ^ A* * co 7* ^ ^ ^ «• -f 
5it©it*fint^b 5 0 54, 0 1 % a> 3 0 % t? fc 9 , * 0 y ^ ^ * y *s <t if 

t > v co ^g^ij tc 5 fi ^ co J£ * tt - tBt l % ^ b 6 0 % co m m fc 5 o 

[ 0 0 8 9 ] 

* % 0^ co $ b fc » 4 LV^"||il(^joV^T^ N j^^tex^^VcO^^cOxV^yfc^t-^fifi 

(O Jt $ fi 1 % a» b 5 0 % , w fc 1 . 01 % ^ fe 3 0 % -e fc 0 , K ^> ft x v t° v fc <fc 0 ^ 50 
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to y* ^ 7 > <d B 3R M K M 1" S S J; o Jt * ri - ft K l % ^ b 6 0%(D8it*fc5 o 

[ 0 0 9 0 ] 

$ 0 r <o S * # * tt , i%i»650%, SSUIii. o 1 % ^ b 3 o % "C *> 5 0 5>c f& 

/ w * x ^ y p^-ia 9 m s n fc > fr^m&myttf v - a - ? ^ $ > » ± fk ?k \y> m <o 

[ 0 0 9 1] 

l^l, S 6 # 4 L IB tit *3 ^ X ft , *^^^^{cM^^^Lfc7 :? ^^>'^^^T**5 
[ 0 0 9 2 ] 

W 3E ft »-& 4 fc tt # ft ft iS ffl X m ^ b ft £ m ft fc <fc o r , rtub©«[S:±JSr*fcttT*lii 
[ 0 0 9 3 ] 

^fe^^fTRW^^v^T^i btit^5lp B p^f its, #fc, riib^tt^^-fe^tt, *° 
fc ft m 56 * ti 5 0! # ^ -fe A* t f± » RS »t^^ 0 

[ 0 0 9 4 ] 

[ 0 0 9 5 ] 
[ % M M ] 

'MMffi l 

*7^X^Novelose (fill) 3 3 0 ^tfflLfc o tffl L fcf>7°y t ^7°/W: 
lUDp (N) , f B§* & £XfQft\\&%mfeL, * 1 * 1" « # i? /U Sr K a& i" & fc <£> 

fc o # * — A* 0> 1 0 fl <0 m SB ft > 5 £ 3 c m s ijig 1 . 5cm. $1 £ 0 . 75cmtfcot 

0 Novelese ( S ft ffi ffi) 9 0 g , ^ H D -;H 0 g » iff* 9 0 0 g i^blJI 

L fd f§ ffi ( a ) ^1 0 OttfflL, 9 0 c C"C2«F|R|j|tNpU*: 0 r V ^ V S ffi ( a ) 60 £ 

« ( A ) O £ « II 9 0 °C fe y> ;Tc = 3t;Tf=70t;Tk = 90t(Ct£Lfc o 

RH) o 
[ 0 0 9 6 ] 

^^Sfd 2 

Nove 1 o s e (^HfgfM) © ft to «9 H y 1 on ( B ^ ffi « ) VI I Sr « ffi L , 

bl ^ tt * tt ^ 1 60 # nig a o fc 0 

[ 0 0 9 7 ] 

* Jfe « 3 

Nove lose (llfil) Oj^N^Amy 1 oge 1 ( £ ft ft fl( ) 3003^r«ffl 
L , *ixeJL*tt*16«l^# UK ft o *: 0 
[ 0 0 9 8 ] 

ttm^mm 1 

Nov e 1 o s e ( S£ ft iS «) oftto!9lc:J!Jt^(ftT^D^^^vSr^fflL, tl JSL ^ tt * 
Jte «aj l o ¥ HIS ^ ft o e 

[ 0 0 9 9 ] 
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it tfe St M M 2 

Novelose (S^iSH) oftfc 9 1:7 ? 7 ^ S A , 77;M M± v ^ /u — 
^V^X^^^Amy 1 op 1 a s t ( 3£ Si Jg] <S ) P E 0 0 4 &f Jl L, ft & fl- fi Hl£ 
m 1 o fc 0 

[0100] 

[* 1 1 



fvfv f m Q m Dp{N) 

# [MPA] H# © 
#15 



I. 


Novelose (atftiSfll) 330 


0. 30 


b'XIO" 1 


2000 


30 


0.5 




Hylon(S*ltf*)VII 


0. 17 


2X10" 3 


3500 


20 


0.2 




Amylogel®M#)3003 


0. 15 


2 X 10 _;! 


4500 


20 


0.2 


2. 




0.35 


2X10' 1 


80 


* 


* 


3. 


Amyloplast(S&j6i&) 


0. 02 


10" 2 


4000 


* 





[0101] 

o e 57 v r r s p ^ ^ ^ y » , » ^ cd ft $ # jh § fc Jt> id 7 a d & & i* s m m ^ ^ *s 
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Weicbkapsefe umfessend ein Starkegemisch. verringerten Verzwei gung3grad.es 



Die vorlicgeudc Erfhidnng bctrifii WeicnkapBeln, nntfassend ein Gel aas einem 
. 5 StSdaegciDiscb und cinem Qnelkuttol, wobei das StSrkegenn'sch mindcstens cine 
StSricekomponcate urafasst, die gcgenuber nativer Starke einen vemngerten 
Vcraweigtmgsgradaufvveist, und wobei das Stfctegemisch zusatzlich auch native 
St&ke aufweisentotiin. 

10 Die Verwendung von Vftichtotps&i zur Verkapsclung pJiannalcologisch, 
vcecrinarmcdiziniech, kosmetisch oder agrocheroiscii WHksainen Sub&Eaazen 1st 
sett Jahren hiniangtich. bekaaut. Dabei. kommen in der Kegel Weiehkapsefo zar 
Anwendung, die neben Weiehmachera und an&eren gangigen Inbaltestoffea 
bevorzugt axis Gelatine bestehen. Oeiatine ist ein JPoiypeptid, das romehmJich 

15 dmcfa Hydrotyse der in der Haut utid in den Knoeben. von Tiercn enihalicncn 
Koltageas gewonncn- wird. Wcichkapsein aus Geiatin© ercnSgHchcn die 
Vedtapseliwig von Fii^g&eitea und Losttnges miicrscbiedlicher Polaritstt, sic 
bieten einen Schute fiir empflndJiche Hitfe- und Wiricstoffe und eriauben sine 
hoho Varianz. mfcglichcr Formen, Fait en und GroOen, Darait sini Weichkapsslri 

20 -den sogenanntea Hartkapseln in viekrld Hind?** fiberfegen, und warden oft 
beverzugt verwendet 

Tttotz diescr Vorteilc entstand. im Verteuf der ProbieraatUc um die iibertxagbare 
spongiforme Bnxephalopatlnen (CreutzMd-Jakob-E5isease 4 bovine spongioforme 
25 Encephalopathies Scrapie) sowie auignmd der Biskussioa um vegetarische 
AKeraotiven zu gelatinenaltigen Weichkapsein bzw. Darreichungcformen die den 
„koscker- s , oder „MaT - Mfordcarungen genugen. ein Bedarf an Weichkapsein, 
<U« ohue Verweadurvg von tieriscfeen Ptoteineo hergesteBt werden konnen, bzw. 
die aua Kohetofien bestehen, webhe nicht aof tissrischsn Quelle* bcruben. 

SO 

AIs geeignete Ansgangsstoffe ftir die HersSeUung von proteinfraen Weichkapsein 
WTirden beneits Gcie atif der Basis von Kt>hJ&bydralcn b&schxicW 
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Als Oete wetden elastische Mikrophasen im gequoUeaem Znstand bezeicknet 
ESerbei wcfden die elastische Mikrophase durch Percolation von 
Straktuielementen aufgebaut, die moiekulare oder superraoleiailazo Dimension 
5 habea konnen und c*n raumJiches Nstzwerk biidca Die Geibildung kann d«xeb 
cincn Spi nodal- oder eiuen Wachstamsprozefi erfolgen. 1m zweitcn Fall isi dcr 
Perkolation ein VerzweigiingsprozeS vorgelagert. 

Nach Fiery & Barett in Disc. Farad. Soc. 57, 1 (1974) werdetL vicr Typen von 
10 Gden UDterschieden: 

1. geordaete laraeUare Struktaren aus Mesophaj?eD od=r fiilikatischen Phaser 

2. uogeotdnete, kovaienre, raakrorooJekalare Nefzwerkc roit verzwsigten und 
lineBFBS. Polymeren, 

15 3. makromolekulare Hetzwcrke mit geordneten Vemetzuagsatellen und diese 
vcricnnpfe3d& ungeordnete Beretc&e; una* 
4. ungcordnets Stru&tureR a«s atari amsotropan Paitikeln, Flokkutaten und 
Koaacrvaten. 

20 , Aus dcr Iiteratnr sind zablreicfoe Beispielo bekaBnt» wic Gete und Netzwerke auf 
der Basis von Kobtehydraten fur die Verkapsdung von Whfcstoffen genatzt 
widen ke»nen. So beschrejben Yamada, Watei & Wateo in {JP030986038} ein 
Verfahren ?vr HerstcHung von Had- und Weichkapsela bestchend aus ciner 
Mischung von Cellulose nod Starke Mir die Anweridung in Lebm^sniitteto and 

25 phannazeatfschen AppHkatbnen. 

6a der Dmckschrift WO92/09274 wild der teilweise Austausch von Gelatine bej 
dcr WeichkapscIhersteJluag durch. Amylose-angeyeicberte Starke vorgeschlagen. 
Die US 5 342 626 bs3chreibt die Hersieilung von FOmen aus Carrageen Gcllancn 
30 «nd Mannanen sowie deren Verwendung zur WeichkapsctticrsteUvmg- Die 
^utzung von Carrara in Konzentratlonen > 5% als Gelieroiiitel bei der 
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Hetstethrog von W&cJikapseat wild ebcafaHs in der WG99/07347 ofitentart. Die 
Nutxung chemisch inodifiziwtcx Starkcn uud CelMoscK zui 
Weichkapselheretellung wird to der JP93/212706 und der WOQO/i 8835 diskutiert. 
Die Hcrstelltjng von Weichkapscln aaf der Basis nadyer (v«?rzwoigter) 
5 Kartof&lsta&e wird von der EP J 103 254 A fcsK&rieben. 

Wetoriun 1st cs im Fashgebiel gut bekannt, das StSrken and Mischangea aus 
Starkea mit weiteren Komponcnten fife; die HersteJJang von therraoplasb'sebeo 
"WcrkstofJen genutet werd«a kowtca Diess siad beispieJsweise in HP 297819, EP 

10 542155, WO 99/02660. WO 99/02595, WO 99/02040 oafettgslegt. Jm 
Unten?chjed zu dissen IhOTmoptestischen Materiatieu weiscn die in der 
vorJlcgeadcc Anmelduttg offcobarfen Gele/N etzwerkc jedocb keine FfieBftadgkeit 
obexhalb eircej GSasUbergangsiempcnilur suf. Hingegen weissn GeJe bet drier 
Anftragung dor Tcmperatar gegen dsn. Logari tiunns dear Gibbsschen Freieji 

15 Borate (log G) tin gainmielastisches Plateau aaf. 

In dcr WO99AJ2600 der AnmoWma werden thermoplastisobo Mischoogen anf 
Basts von Starke und liaoaren, wasscnmldslichca Poty-a-Glucanoj bescbiiebeu. 
Erne Vcrwendung dieser MSschungen zur Hersceltung Von Weicbkapseln Meibt 
20 unei-wSbnt. 

SUttd der Teclmtk bei der Herstellung von Wwchtofpscln isi dahcr die Nutzuog 
von native*], gegebcmcnfaUs chemiscb Oder pfryaitediscb mcKitfoierten Starken, 
CeJhdosea md anderen KoWehydiatcn in Kornbination mit Tveiteren geeigrieten 
25 Verbindungen and gangigen Weicbmachen} dnrch versebiedenc, dem gangigen 
Fachmami bckannte Vcrfabren. 

Nachtcilig an den bisher beschriebenen Weicldapseln auf Basis von 
PolvMcebariden «tf da-ci! aftfrr geiinge mechanised Fcstigkeit. Die bishexigca 
30 Weichkapseln auf Basis von Potysacchariden w&isen Waodgfiitken aaf, die 
deatlicb iftter 100 um und j.d.R. auch Werte von 200-300 usn ubcrscbreiten, was 
BESTATIGUNGSKOPIE 
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iSir eiiuge Anwendirageu i*on Nadifeil is?, and zusa&lich eincn preislichen 
Nacbieil sdjaSL Weiterbiu sind die vcrwesdetcn pflaazlic&cn Rohstaffe aafgrund 
ihics nat&rKchen Ursprungs oft sebr beterog-en, was ems Production von 
ei^HsiiKchea Weichkapseln erscbwe.it 

5 

Au&abe da- vorliegcaden ErSndraig war es daher, Weachkapseln vjt Verftgung 
zn atellen, die die genanntea Nacbteite des Staode der Technik iiboiwindcn. 

Diese Aufgabe wird durch. die in dea Patcntaaspnicucn beschriebenen 
10 . AiwAftningsbeispiele gelost 

fctsbesoaderc wird diese Aufgabe ge!5st durch zur VerffigvngsteUen von 
Weichkapsoht umfassend ein Gel aus eiucro StSrfcegemisdb und eincm 
Quollnjittct, wobei das StSilcegsmisoh raiodestens cine StarkekoiBponercte 
15 umfasst, die gcgendber nauver StArke cinerj. vsro&gerten Verzweigtmgsgrad 
aufweifit, uud vyobei das Starkegemisch zusStelidh audi native St&rke anfweisetl 
kann, dadyrch gekctxnaeichnct, daft mmdestens cute Stiiricekompanente edoen 
Dp(N) von> 100 aufweist 

20 DicseGcmischcsiadinsbcsondcic: 

• Uitfer cincm ersten. bevoraigfen Gesichtspunki der Yorttegenden Erfindung 
GecoischG aus nativer Stake und nfcht-aiab'-vca, biotexihiiiscli hergestefitca, 
wasseiaDlosh'chen und iinearen Poly-oGlucatieiu 

25 

* Unter einem zwtitai bevorzugten. Gf&ichtsjjonkt der vorlieguDden Erfiriduag 
Gcfloische tats, entzweigten Stfoken, wobei die Ausgangsjitarke vor 
Entzweigiing aus ejner oder mahrsrm, imtei-schiediichen Quetten stammen 
koitn bzw. zusammca geraischt werden kam. 

30 
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* Ontei einem driven bevofzugten Gesichtspunkt dec vorliegenden Brfiindung 
Gzjniachc aas cntzweigten Stfoken und natives St&fcen. 

» Uater einent vjerten bevoizugten GBsichtspunkt der vorlicgendcn Eifbdung 
5 Geroische aw nichf-native.il> biotccbra'sch bergesteflten, wosseronl6s3j<?hen «nd 
linear^ l'oly^-Gtucanen und e&teweigten St&rkcn, 

» Untw ebtem Siofi&n bevwzugten Gesichtspunkt der voriiegendcu Erfindung 
Gcmischc a«s nicbt-nativen, biotechrdscb hergssteflten, wasscrunloslicben trad 
10 Iktearen Poly-a-Ghjcanen, entxwetgten Staikea and ttativen StsErken. 

Wcdlcrc bevorzugtc AusSShiUngsbsispieie der vorliegcnden Eifforiung sind in den 
auf den Anspruch 1 5air£ickb««jgeaea U&eranspracbea beschrieben. 

15 Unter cincm weilocn bcvorzugten GesicMspunkt d«r TOriiegenden BrGiKUmg 
wird die Aufgabe gefos* 3«rch zut Vetffigang stellen Weichfcapseln umfassend 
native Stamen ml emem hohen Araylos& GcwicbtsaEtcU von uber 0,7 {> 70 
Gew.~%), wic beispicfewdsc HyJnn® VH (National Starch and Oienrical 
Corporation, Wilmington, DB, USA) sowie Amylogei© 3003 (BJattmann Cerestar 

20 AG, Scbweiz). 

Dies a we i sen bezogeo aaf Dp(N)> J^r^tiilimc und den Vetxweigtmgsgnid ganz 
ahniiche Wertei wie die erfbidungegemiiBen Mischnngsn mi smd daher voH fur 
die Zwecke dsr voriiegeaden Erfindung geEignet. 

25 

Weiterhin wird ein Verfabren zur Herstelbmg dioaer Wcachkapsebi zur Verftigung 
gestellt, boi dcrn die oben genannten Stiirkekompoiujnten fje rtach 
Zusarnmcnsetzung tikeraisch undVoder euzymaliscb fcttzwigten Starken x native 
St&rke und^cier rricbt-natiyes, bioteebniscb hergestelltes, waaseruniaslisbas und 
30 lineares Poiy-a-Glucan) da8 Quellnrittd bri Tempsrataien >160 Q C 
homogenisiert werdeii, fceispielswriset in cinem Kainmedoieier- Ansebtietfead 
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Wtfd das erzeugte Gel is dncm geeigneten themioplastischen 
Vejrarbeituagsvecfehrerj, vocwgsweise einsr Pressa oder efo<3m Extruder,, zy einer 
Folic, einem Film, oder einem. Band verfonnt und ssscbliefleod duTch daa an sich 
befcannte Jlotary45ie-Verfahien (LP, Stmley, Soft Gelatins Capsules; ta L, 
5 Liebejmaim et al.: The Theory and of Practice Ind uetrial Phannxicy; Lea & Fobjger 
Philadelphia, 1986} zu Wcichkapsdn vmrbcitct 

Diese Weichkapselti kdnnsn beisptelsweise pbarmakologiscb, 
vctedaanitedizinisch, kosmetisch oder agrochemiscn wiTkxame Substaazeo. Oder 
1 0 Subjrtanzgajiische enthalten. 

Weiterhiiitanii das Gel in ciner bevorzugten AusfBJunngsfnrm Genrchs* uitd/oder 
Gescbmacks- und/bder die Faroe der Weicfckapseln vcrandernde Substarczea 
eathaltea sowio wcitere Zusatze, we sie fur dm jewciligen Anwcodmigsfell 
15 fibUcbskd 

Die HerstsIIunB errmdungsgcmSff versvend&arer Gcle unter Verwendung von 
mcht-cativem, biotechniscb bcrgesfcel&em,. wassentnloslichen mid hnearezn Pojy- 
a-l,4-D-Gtacan wird m der PCT/EP/0 1/05209 cler Aomelderin beschrieboa, uod 
20 dtese Anmcldung wird Sh die Zwecke der voriicgenden Midung roll inhaltfkh 
mitcinbezogen. 

Boteweigte St&rken konnen kauflich erworben werdsn. Evn Beisptel bierftrr ist die 
Novelese© 330 der Firms "National Starch and Chemical Corporation, 
25 Wilmington, DE, USA. Auch konnen entzweigte Stgrken durcb Emwirkvmg von 
Brzymea wie die Isoamylase oder Pidlulanase auX native Stiirkca eizeugt werden, 
Diese cnisprechenden Ycjfabren sind dem Faehmaim gut bekanot Vcrfahren zur 
CTzymaiischen Entzweigang von St&dcen siad beispielsweiso in dsn US 
3,730,840; US 3,881,991; US 3,879,212 bm. US 4,971,723 offenbart. 

30 
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Uberuaschendenveise fcomjte von den vorstehead geaajmten Erfmdem. gezeigt 
werdav <&B die aus ainem erfmdhingsgcmafiea Gel hergestelften Weidikapsejn 
eine gegewilber hark&ramlieheH Weiehkapseln stark erhi>ht« Ftstigkeit ut>d darait 
veibimdcn sj&lreiche VortejJe aufweis«a, 

5 

So kaim die WaadstSrke der Weicbkapseto ura den Faktor 3 auf chva 100 
Mikrometer gcgenubcr gSagigcn polysaccfaaridhaKigcn Produkten reduziert 
worfea, wodurcb die Wrichkapscln preiswerter Ijeigestellt wcrden kdimen, 

10 Die DebnfHiugkeit der durch die thccmoplastiechen Veraib«lungsverfahren 
erhaltenta Filme, Foliec und Bander bettagt bei dicser W&iidstSrke £ 200%, die 
Festigkeit bci dicscr Dchiraiig oimnit den sehr hohen Wert von < 5 MPa dn. 

Als SchweiStempemtur eLgnoa sioh Bcreiche von 50 - 1 Q0°C 

15 

Darbber Mnaus kano wdtgehend auf Glyzerin exier sndcrc hydrophile Poiyola aJs 
Weicbmachet veizichiet werden, wodurch die HygroskopiVitat der Kapsela 
gesenkt wird. Dadurch wind, dk Lager£higkeit der Wcichkapsefo sowie die 
Sauesstoff-Bamerefunktion der Weichkapsetn poaitjv beoinfluest 

20 

Gegenuber gSngtgen gelatinebaUigen Wdchkapselu bieten die oflcmbarten 
KJipseln aus bioiechnisch hergestelltein, wasseruntoslichen, Umsxen Poly-a-1,4- 
D-Oiucanen and Starke neben dsn berate crw§hnten Voiteilen die MSglichtasit, 
dm. Wasssrgehidt vor der Extrusion so einzustelten f daB sie ohnc wertcrea 
25 Nacbbockncn der Weiterverarbeitung nach dem Rotary-Dte-Verfabien zugSngJich 
sind. 

Die Brfinder komtfen (Jberraschenderwetee zeigert, daS im FaHe der bevorzugten 
Verwendung von nicht-ntfivem, biotechnisch bergestellten, wassenmlbsBchcn, 
30 iincareti Poly-oj-Olucaaen bei der Hecstdkiug der Geie hocbgeoiducte, kristal&ne- 
Bereichc ectstehen, die ais VemetzuagrateBen JSir die ungeordtietsn 
BSSTftTIGUNGSKOPIE 
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StarkeraolekUte dieneti. Es liegt soraif. mch FJory em Typ~3 Gel vor 3 dessen 
Netzwerkdichfs - bei vsrgletcbbarem Qaeilungsgrad - durch den rclativsn Anteil 
an wasseruniaslichea, lin&arcn PoIy-a-GIuoanen. bsstiiqrot wjrd. Obex die 
Netewe&diciUe lassen sich die jnecbanischeji EigeiKohadften des Gels wie Modal, 
5 Ddmung imd Spasming boim Bruch ctnstclicn. Mitbin wciden m der vorfiegeitden 
Aiimeldraig die krisraJIiaen Hganschaften eingesemen, bioteebniscb 
faergestotftea, wasserunloslichen, linearea PoIy-a-l,4-D-Glacaa8 ia. vortei&aiter 
Ait und Weise mit der guten Verari>eitbarkeit von natfver St&ke kojoobiqieit. 

10 Gleichcs gilt lrnter einetn wetteren bsrvorswgtcta Geficbtspimkt der vorlicgcndon 
Brftndung aach fur Gele aus antzweigten Starkert wie beispielswisc der 
Kovelosc® 330 bzw. aucb - ftir Getniscae aas nativer Starke raid entzweigter 
St&ke bzw, Genriscbc aus nairver Stark©, entzweigter Starke and nicht^tativen, 
WotccMsch hergestdhen, wasjwnjuiJftsIicheya, tmearm Poly-a-Glucanen, 

15 

Im Rahinen dor Brfindung bedcutet ..nicht-nativ" aicbt ms der Natur staramend. 
Insbssottdero bcdcadc* dies im Falle dss itjeht-nativen Poly-ct~Ghtcajjs das esnicht 
durch chcrnischc oder enzymatische Modiflkatiori nattver Slatke hergestellt wird. 

20 Im Rahmon der Erfindung bedeutet Jjfotachnisch bsrgestellt" die Amvendttng von 
biofcataiytLschen, auchbiotransfoimatorisclien, oder ferrneotattvcri Prozessen. 

!m RahmcR dioser Brfindung bedeutst Porygtacan hergestellt durch Bjokatalyse 
(such: Biotransfomiatioa), dafl das Folyglucan durch katalytisene Reaktion von 
25 monomeren Grandbausteinen wie obgoroeren Saccharides, z.B. von Mono- 
und/odci Disacchariden,. bergestcllt wird, indem em sogenanuter Biokatalysator, 
. tlblicherweise m Enzytn, imter geeigseten Bedingmtgen verweodet wild. Man 
spricht in diescm Znsammenliangauch von „in vitro Bsokatalyse" 



30 



Poiy^a-Glueanc hus Fermentetionea sind im Sprachgebrauch der Erftodimg Poly- 
o>Glucane, die durch fermentative Prozssss unter Verwcndwng von iu der Natur 
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voiiomniecdcsj Qrgaiuaraen wic pilzcn, A1gcn, Bazillen, Baktericn oder Protisten 
oder water Venveodxrag von in. der Natur nicht vorkorrunenien. Organiamen, aber 
winter Zuhilfcsahmc von gentechruschen Methoden allgemciner Definition 
irtodifizbrtcn natflrikhen Orgamsmeu, wic Pilzen, Algol, Bakterien oder 
5 Protislen gewonnea wcrdeo Oder miihilfe von fcrnientativen Pxezessen gewowien 
warden korjneri. Man spricht in diesem Zusamraenhang aaeh von Ja vivo 
Biokatalysc". 

Beispiolc fSrderartigc Mitoorgajvismen stnd Piichia pastoris, Tridhodeana reseii, 
1 0 Slaphyiokkus cariiosus, Escherichia coli oder Aspergillus njger, 

VortctBiafb Verfahrcn fur die bioiechnische Gswiravung sind a, B. in der WO 
'. 95/31553 und der W099/67412 der Anroelderin teschrieben. 

15 Gcm0B den dort bcscbriebcaien Vcrfahren wM cine Saccharoseldswig mit 
Arnylosucrase verseizt, wobei tarter Spaltung der Zuckerbirtdmig dircta Poly-ct- 
Glncane und Fructose gchiJ det werden. 

Wcitcrc gceignete Eozymc sm& Polysaccharidsynthasen, Stifrkesyothasen* 
20 Glyeobransiterascn, l/M^-Glucantrans/cxascn, GlvixagensyrriJiasen oder aach 
PhospfcofYlasen. 

Ira Gegensatz zu Polyghicanen, die aus natUrlichert QueUon wio Pflanzen isoliert 
werden, weisen die bierbei eihaltcaen PolY-a-GlwanB «n besondenra homogenes 
25 Kgenschaftsprofri auf, z.E. in Bexug auf die Moleknlargewicbtsverteiinng, sie 
snthajten keine oder allenMIs rrar in sehi geringea Mengen unenvlinschte 
Nebenprodukto, die aofwendig abgelrennt werden rrrBssen ader allergens 
Rcaktioaea auslosen kdrmien, und lassra stcb exakt spezifiziert auf einfache 
.Weisereprodnzieren. 
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So koanen bei Bederf Polyghieane mil unterschiedficben Eigenschaften wic 
MoleJkuiargewichten etc. in definfcrter Wdsc und wnfach reproduzierbar erhatten 
werden. 

5 Linearc Polyglucane ira Sinnc der vorliegert<ien Erfindimg smd aus Glucanen ate 
monomeren Bausteinen derart anfgebant, datt die drrcelnen Bausteine stete in der 
gfeichen Art miteinander vcrknfipft siad. Jede so defcmerte Gmndemheit oder 
Bsustem hat garni zwet VejicnOpiungen, jewels sin© m eincm anderen 
Monomer. Davqn auegenornraen amd tcdiglicb die bei dsn Gnindeinheiten, die den 
10 Aafang bam. das Bride dea Polysaccbarids bildsa. Diesc haben nur efoe 
VerfcnUpfung zu emem wejtewai Monomer und Widen die Endgruppen des 
Iii^earen polyglncans. 

Besitzt die Gnindeinheit drei oder raebr VerkxtfiprUngeri, wird von Vmweigung 
15 geaprochen. Pabei exgibt sich aus der Anzahl der Hydroxylgruppen pro 100 
GnmdeitiheEtet), die uicht am Aufbau des Ikearen Pdyrnerrflckgrats beteiligt sind 
trad die Veizweigungen zusbilden, der sogaaannfe Vcrzwigungsgrad. 

ErfindujigsgBmaB ivcisen die iricfataatiTcai, biotechnisch hcrgesteUtsn, linewren 
20 und wasserunlBsliehen Potya-Glucaiie einen Verzweigungsgrad von maximal t 
% auf, dh. sie liaben maximal I Ver/.wrigung auf 100 Growdeinheiten. 
Vorzugswetse jet dcr Vemveigungsgrad (dciiicr 0,5 % uud insbesonderc maximal 
0,1 %- 

25 Besoftdcrs bevoraugt siad niclil-native, bictcchuisGb hergestellte, 
wasseruat&sliche, lineare Poly-a-Glucane deren Vemvejgungsgrad in 6-PoEttion 
Meiner 1 % t vonsugsweise maximal 0.5 % und insbesonderc maxima) 0,1 %, uad 
ill den anderen Positioner, z. B. in 2- bzw. 3-PosiSon, vorzugsweisc jeweife 
maximal 0,5 % und insbesondere maximal 0,1 % ist. 
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lm Fails der cbenfallG bevorzugtcn Vcnvendung voa ertfzweigten StSiksn wsisen 
diesc einea VerzwcigwigRgrad too maximal 0,5%, bevoraugt 0,2%, besonders 
bevoKZUgt maximal 0,03% uad gans besondcrs bevomigt maximal 0,01% au£ 

5 tffir die Erfindang smd insbcsondere atcht-nafive, biotecbnisch hergesteUte. 
wasBcwnKJsfiche^ lmears Poiy-oc-Glueane gerignct, die keioe Verzweigungen 

aufiveisen. 

In AusualiracMJctt kaan der VcrKWcigimgsgrad so minimal scin, daS cr mit 
1 0 hcskdnimltchexi Methoden mcht mehr nachweisbar ist 

Bedspielswrise kano der Vrazwcigungsgiad duich NMRgemessen werdcn, jedoch 
sfod dem Fachmaaii audi andcre Melhodea gut bekannt 

15 Weiterhin kdnneo rater einem bcroreugten Gssicbtspmikt der varh'egcnden 
Erfindwng die entzwdgten. SfSrken linear sein, wena Sie in Miscbungea mit 
nativea St&ke verwendet werden. 

Beispiete Sir bevoreugte lindane Poly^glucanc sind Poly-a-D-Gkcanc, wobei 
20 die Ait der Vestatipflrag imwesentlich ist, solange Lmearitat im Sbme der 
EnSndimg voriiegt Em besondeis bevoizogies Beispiel ist Imeares Poly-a-M-D- 
GIxlcbcl 

Fttr die vorHegende Iftfmdung bezieheti sich die Fniftxc "atpba" oder allem 
25 auf die Verkm^fungra, die das PolymerrUckgtat ausbiMen und nicht auf die 
Vcrzweigungen. 

BiotecJmischc and insbesotjderc biokatajytiscbc Mcthoden haben dsn Vorteil, daQ 
del' Veraweigungsgrad konfrplUerbai: ejngestellt werden kann und tnsbesondere 
30 direkt was§enml5sitch& liaeare Pol^aducane erhaUen warden konnen, vyje z, B. 
die bevorzttgten Poly-a-1,4- D-Glucane, die ksino VeixweiguTigeo enthalfen. 
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Ucter dem Begriff "wassenmlosliches Polyglucan" werden ffir. die voriiegende 
Erfindung Vsrbindiaigen veretanden, die nach der Definition des Dcufschea 
Arznetbuches (DAB = Deutsche Araieibucb, Wjss^echaftiicae 
5 Veriagsgesellschaft mbH, Stuttgart, Govi~Verkg> Frankfurt, Aufiagc, 1987) 
enisprechcnd den Klassen 4- bis 7 untcr die Kategorien Venig 16stfcfcc\ "schwer 
iSsJiche", "sebr scftwer tttetielte" bzw> "prakusckunlo^;l).c^lC , ' Verbindungen fallen. 

Erf5ndungsgem§Q bevoizngte wasserunlosliche PoJy-a-GJucane lassen filch daher 

10 der Klasse 4 des DAB swordneu, dh. da[J eiss gesSLtigte Uteung des FotyglucaM 
bci Raimdempsrahir und NorojaMnick etwa 30 bis 100 Vbliitiicnteile: 
r^simgsmittet, d.h. Wasser, pro Masseoteil Substajiz irrafa&t (lg Subsrattt aaf 30- 
100ml Wasser}. ErfindungsgenrraB raehr bcvorzugte wasscrunloslicbs Poty-a- 
G3u«me lassen sich der Klasse 5 des DAB awwctoen, dh. daS eme gcsSttLgts? 

] 5 Ldsung des Bolyglucane bei Raumteraperatur und Normaidruck etwa 100 bis 1000 
Voluracateilc Losungsmittel, db, Wasser, pro Massenteil Substaaz unvfaBt (lg 
Substanz auf I00-1000ml Wasser). ErimdnngsgcmaO iioch -cnehr bevomigte 
wasserunlosliciie Paly-a-Glueane lassen sicb der Kl3$se 6 des DAB zuoidncu, 
d.b_ claO cine gesSttigte LSstmg des Polyglueans bci Rauovternperatur und 

20 Nonualdmck ctwa 1000 bis 10000 Volnrnenteite LiSsaogsihtael, d.h. Wasser, pro 
M&ssenteil Substaaz wivfaftt (lg Sabstanz aitf 1000-1 OOOOsol Wasser). 
ErfixidungsgemaB an meisten bevorzugte wasserurdtteJiche PoIy-ci-Glucane lassen 
sich dar Klassu 7 des DAB isuordnen, d.h. daB eine geaattigte Losang dea 
Polyglucsns bei Ratuntcmpc^atur und Normaidruck etwa 10008 bis 1 00000 

25 Vbhirasntdle- liisungsrmttei, d.h. Wasser, pro Masaenteil Subsranz umfaSt {lg 
Snbstanz auf 10000-lOOOQOral Wasser). 

"Sehr schwer josHon" entsprechead KJasse 6 kann durcb folgende 
Versucbebeschrejfeung vsranschaulicht werden: 
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Bin Graxam des zu witersnehendeo Polyglucans wcidea m 1 I entionisierten 
Wasser anf 135° C uaier einem Druek von 1 bar «aixitzt. Die entstebende Ltfsung 
bleibt uar kurzizsitig iiber weotge Minuten sfcabil Beira Brkaltea unter 
Noimalbcdingungen iSUt die Substanz wiedar aus. Nash Abkiihfcing auf 
5 Kaumtemperatur mid Abtrennung mifteis Zetitriiugarjoii koiuien unter 
Be^cksichtLgung der cxperiajcatolleti Veriuste nandestens 66 % der efo:g<js©tzten 
Menge zuruckgsworaicii wcrden. 

Fur die vorlicgendc Brfindung kann das bioteebnisch erbaltene mcht-rwfive, 
10 bkrtechniscb hwgestellte, wasserunl&sHche and Hneare Poly-a-Glucane aJs 
aolcliea eingesctzt werden. Falls ecwOnsc&n kann eg ciaer zusatziictoea. 
Behandtung unterzogejt werdeni. 

So kdnnen die lucUt-nativen, bioiecboiscb bersssteltten, wasserudldslicben, 
15 lincaren Folyghicaae Biodifiziert werden, zJ3. indem die Polyghiratte durch 
Verestensng Trad/oder Verethenwg in einer oder snebrerea uicbt m der linearen 
Veriariiprbng beteibgten Positioned chemiscb modifteicrt werdea Im Fall der 
bcvorzugtcti 1,4 vedtn^pEca Poiy-a-Glucaae kaun die Modifizierung in 2-, 3* 
upd/odec.d-Posilion ei&Jgen, 

20 . 

Mbdifikation im Sinne dei Brfmdang. bedeatet, dafi die voihandcnen 
JJydioxylgnippen, die aicht an der Verknapfimg bcteiligt sind, chemiscb verSndert 
werden. Dies scbJicCi cine RingGfibwng der CHuoaneinheiteji, wie sie z.B. bei der 
oxidaJiven CarboxyUerung oder der Kydroiysc erfolgt, aus. Malbiahmen ftlr 
25 derartigj Modifinierungen sind dera Facbmann hittlSnglichbekannL 

Die Poly-a-Gl»cane konuen ia Form sogenannter alphe-amylaseresistentsr Poly- 
ct-Glueane eicgesetzi xverden wie sie am Beispiel vm Poly-a-l^-D-Ghican in 
don Hicbt PateotaaoaddungeD WO 00/02926 bzw. WO 01/42309 der Amnelderux 
30 beschrieben sincL 
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Alpha-amylaseresistente Poiy-a-Ghicanc konncn dutch Herstellnng emer 
Suspension oder Dispersion ans Tvasserunldslichea Poly-oc-GibcRocn uad Wasser, 
Erwfrmsn der Suspension oder Dispersion auf erne Temperatur im Bereich von 50 
bis 100 "C, AbkfihJenlassen der erhaBeaen fcleisterartigen Mischimg auf eine 
5 Tsmpeiatar im BereLoh. voa 50 D C bis an den Gdriejpunkt, vorsugsweisc 35 bis 
15 °C, 17 bis 22 °C, 16 bis 0 °C oder 6 bis 2°C ; nber einsa Zeitrmnu von t bis 72 
b, wizogswdse 1 bis 3<5 h. und insbesondere 15 Vis 30 h and Retrogradstion dei 
kl«sternrtigcn Mischnag bei eiaer gcgenflbcr der Temperatnr der erwarmten 
kJcisterarligcti Mischimg enacdrigten Temperate in einem Temperahabereich 
10 von 90 his 4 °C sowie gegebenenSdis Troctaiurig oder Entwassening des 
eriialtcr.cn Produktcs crbaitenen werdcn. 

Weiterhin kCnaen AJpha-attiylaseresistente PoJy-ct-GInoane echaiten werden dutch 
emo Inkubation nnter WasiieruntorscbnG sowie anscblie8ender Abkuhiung and 
15 Trocknung. Dabei kann das Verfahren dadurch gekennzesichnet sein, daB man. 
einmal oder mebrraals inkubiert, dag man das Verfahren bevorzugt bei timm 
Wassergehaa von 35 % durchfiihrt and daB man die Inkubation bei einer 
Tcraperatur durchfiihrt, die oberhalb dcr GlasQbergangsteroperator trad unterhalb 
dcr Umwandlungsteraperatar liegt 

20 

Der Polymerisauonsgrad, dh. die dutcbaehnittlichs Anzabl von GSucaneinheiten 
pro MolckUl der erfindungsgemafi bevoizugt einsetzbaren entewdgten StSrken 
Dp{N) ben:8gt bevorcagt >10 2 , besonders bsvorzugt M0 3 und ganz besonders 
bevomlgt >4x10\ Wtrd die entzweigre Starke iin Gemisch rait oativer StSrke 
25 und/odcr wcht-nativem, biotechnisch hergestelUen, wasserunloslichen und 
Imcaren PoIy-ct-Gkcan eingesefet, kann dcr Dp(H) der entzweigten Starke ancb 
nnter 100 liegen. 

Dce DpCMj dcr erfindungBgoroafl bevoizugt einsetzbaren nicht-nativen, 
30 biotechnisch hcrgestellren, wasserimJostichen, Hnearen Poly-a-Glucane bstragt 
r»ind©:Jtens30, b©vom»gE 40 bis 300 und ganz besonders bevor2ttgt 50 bia 100. 
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Unter einem weiteren bevotatigten Gesicfyspuckt der vorliegenden Erfindiing 
wcist rcindcst-cns cine Stitrkekomponcirte ctea ctfindungsgemSBcn 
Starkegemisches einea Dp(N) van >10 2 , bevansugt >10 3 nad ganz besonders 
5 bevoxawgt>4xiO i auf. 

Insgesamt solicn in dean Starkegeraisch mindestcns 50 Gcw.-% der mindestens 
smeu Slaifcekorapotieate nut Dp(N) > 10 3 vorliegoa 

1 0 Erfuidungsgcmafr cinsetzbsre enwwcigtc Staricea wrfcbnca sdch Saner durch cmm 
hohep Crpwichtsontc^ kristaUiDCT Phase ays, der each ciiwan stondardisicrtcn 
Kristallisationsvorgaiig vocdiogt Dazu warden Sg entzciglcr Starke In 95g Wasser 
bd 137°C im geschlosscflcn System getdst, J Mirarten bet dieser Temperaair 
gchalten, die U*?Lt»g wird 3uf 22°C abgekil&lt, und wahrend 48 Sftmdea bei dicser 

15 Temperatur bei 30% LuMsuchte gchattea. Die reswltierende, im wesejitliche 
ttocke«ea Substaaz wird in. der Weitwinkel^oAtgendifiTraktion uctersncnt Die 
relative Sireuintensitat wd gegen den Streuwinkel zwiscbea 5 - 35" aufgetragen. 
Die InieQsiiatsstreuwinkelL-PuDktiaa Tvird a&ck Abzwg dcr Fi^dstreuung (Luft, 
GerUt) nnd des Bcjtrags der Therouschen Schwlngwugeii der streuenden Molektile 

20 (siehe: U.R. Tiommsdorf, 1- Totnka, Maeromoiecules 1 995, 28, 8(1 8), 6 128-61 50) 
'Avisohcn den Integral onsgrenzen 5 - 35°C integrictt xind das Integral ats Jtm 
bezeiebnet Dei' Bdtrag des aiiKxrphea Eialos wjrd von dcr beteinigten. 
]hteu$itatestreu^wnl^c^F^nktjo!(l abgezogan und ebenfaUs wbchen den erwBhnten 
Grenzen integriert trnd dieses Integra! als I^m™ bezeichnct. Das Verhaltrus 

25 Ictyjteittn* / W wd 3ls der Gewichtsanteil der kristallmen Phase trys^ine 
bezeichnet Dcr kri&talline Ardeil der untcrsruchten cjnteweigtea Starke variiert im 
Beretcli 0,1 - 0,35- JeqottM ffir native Starker) raU Gewichtsanteil an ArnyJose > 
0,7 ist im Bereich < 0,12. Fur native Starken mil einem Gewchtsaateil an 
Amylase < 0.7 gilt ^rubm <■ 0,1 • 

30 
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Der Gcwichlsaatea der kristallinen Phase dcr atitzweigten Starke befr%i fc^iKiw 
bevorzugt >0,t5, besonders bevorzugt >0 ( 2. 

Der GewichtsanteU der taristalbnea Phase der erfiadungagcmaCeii Starksmisclniiig 
5 befeagt foj^tjiinc >0,05, bevorzugi >0,1, besonders bevorzugt >0,15 usid ganz 
besoudecs bevorzugt >0,2, 

Bertreffecd der EiartehUBigen, die in der voxliegcjiden Ecfindung fdr die 
Herstellung dcr Kapseln eingesetzt werdeii, nchraen wir Bezug auf das "rotary die 

10 prozess". Die vorgescbJageae Anlage bestehl a»s einem Bebalter (A) fur die 
wdsscrigen Ldsungcn der irwrtifisiertea Starke and Zuschlagstcfre, a«B eurer 
Zuleirung und Giasseinricbtung (8) jRlr die wSsserige LGsung (a) y aus einem 
Fdiderband (C), auf weicher aus der Giesseinricblcng die Ldsung aufgettagen 
vrad, ausemem Forderband (C), aus siner Abdecknng (CA) fSr das Forderband 

15 (C), aus einer Ziifubrung (D) des durcb GeHeren verfestigten FiJmbandes, aiis 
eioena Behalter (E) mit Zulettungskeil (F) fur die in die Kapseln ekizuruiloide 
FKlssigkeit, aus eincr Fiussigkoitspumpe die Fdrderungdes Fullgutes cwiscnen 
<E) und (F) und aus zwei gegcntihifig raticrenden Fonrrwaizea (G) mit den jeweils 
kapseihalftigen Ausspaxungen iur die Ausnatuae der verformten Balder. Erbobte 

20 JRander an den Aussparungcn sorgejo. far die AppJikation von Druck beim 
Vcrschwcisseti. und Ausstanzeai dcr Kapseln. Terapcratur und FdrdenviikliBg der 
TeSc (A) bis (G) smd kontroiberbar nnd regdbar. 

Dcr Hetsfcellungsprozefl ftir die BiMung von versebweisstea, emteiligen 
25 Wedchkapseln, insbesondere der Vorgang fib die Herstellung der FiEmbiinder J5ir 
die WeichkapsBlhiUlen und dec Ab&llvorgaag steUen esne Rethe voji 
Eigeascfcaflsanforderuiigen. an die Robdoffe. Die Fdmbander werden hSufig aus 
durcb Giessen und AbkubJen einer feomogenen, moiefojlardispersen Ldsung des 
KapseMearaateriais erzcugt Eine unerjassliche Anforderwig on die 
30 Glesslosung isi, daas diese nach Abscnkeii ihrer Tcmperatur auf eiiraa kritischen 
Wert in ntitzlicberZeit elw&che GeVP&asen bilden. DieFohenbandex werden am 
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Anschluss an die KuMzone zwiscben roiiereMe FooBwaizeii gcfShrt, gedehnt 
gefullt,. verschweisst vusd die Kapselo ausgestHuzt Die Dehnung bei der 
Verformung der Fottenbander betragt in Abhtagigkeit der zu ersieknden 
Kapselform 0,85 bis 1,0. Bei der Veiformxrog der FoUeobaader entsteheti 
5 Sparmungen in Abbangigfcsit der Pehnmodul der Bander im Bcreich 0,1 bia JO 
MPa. Fur die Anwendbarkeiv der Folienbander gilt die Bedinguog, dass ihre 
Braehdehmrag mod Bruchspanmmg jeweils gr^Ber ajs die aben aufgefiihrte 
Debnung (0,85) und Spanning (0,1 - 10 MPa) ist. Um ihre LagcrfaJiigKeit zu 
verbeasem -wcrden die Kapseta gdiocknet 

10 

In der voriiegeadea Brifedirag wurden ffir die KMBttftong dec Kupseto aus 
eotzweigten Staikeat oder die ebenfalls bevorzugt dnsefzbarcn uicht-nativen, 
bioteebniscb, hecgesteHten, wasseraniaslicben «nd tinearen Poly-a.-Glucane 
fblgende Parameter des Herstelhingsprozesses entwickelt: 

15 

~ Gewicbtsantcil der verwendetea Starken in den Losungen (B) ist> 0,01, jedoch 
< 0,5, vortsiihafterweise jedocit < 0,3. 

- Die eingeselzten Starken und ZuscMagstoflfe werdoi bsi. Temperatur 50 < Tj <= 
180 a C, vorteUhaftecweise bei der Temperatur 50 < T] < tOQ "C irn Wasser 

- Die Binstellung der Tcmperatat (T a ) der <3iesslostiJig {a}, der TemperaJur (T c ) 
der GiessunterJage (Q and der umgebenden Luft imter der Abdcckuug (CA), 

• der Temperatur der Filmbandcr (Tr) vor der Zuiuhrcmg zu den Formwalzen, der 
Ternperatur (TV) des Zuledtaigsksils (F) und der Temperatux (T w ) der 
2S Forrowaizen ist sin weaenilicher Bestandtejl des Verfahrcna fur die Her3te«\mg 
der rait Flfesigfceit gcrTUlten Kapsdn: 5 fx T a < 100°C; 0< T c < 30°C, 30 Tf < 
90 *€; 50 TV < 1 00 *C; 50< T k < I 00°C 

1m Bezug auf die voriiegende Erfindung ist cs notwendig, dass die eingescteten 
30 Starken aus heiBer, wssseriger Leauug, nach deren Abfcuhtung dastiscke 
Gelphaasn bilden mit eiaem Mocyl E > 0,1 MPa, Dehnung und Spaunung beim 

bestAtigungskopie 



(34) JP 2004-513144 A 2004.04.30 



WO 92/38132 PCTIEMI/12MS 



Brvch 1,5 und > 0,1 MPa im Streekversycft (Streckgeschwindigkett 0,3 in 10 
Sekuoden) "hex 20 °C each einer nnfelichen Vcrwdldauer iin fca)tcn Zustand. Die 
hier mcht erwabnien Zeitdauera, Lesm^szusammjeasetzungen und Tmperaturen 
ergeben sieh aue der Besehreibang der Parameter des Vcrfahrens. Fur die 
5 beschricbcnc Erfindung ist cine roogiicbst Bcluielle Bildung der clastischen 
Gefyhase in den wasserigen Ldsttngen dw Sfarkcn also vorteilhaft Die Erfmder 
der vorliegejidtsa Anmeldung haben nberrasekenderweise geainden, dass sich 
L5sung<ai von Starkeo, die bci den oben angegebenen Prozcssparametern die 
Anwejidung deg Stift-Tawch-VerXshrens gestatten, durch Angabea der ehemtschen 
1 0 . Staktur und duroh Parameter der Phascnstiuktar chaxaklerisiercn. lassen: 

Dec Slarksbesrtandtcil der erfjndungfigemSfien Weicbkapsel kann sine betiebigc 
Starke oder sine Misohung &w zwei Oder mehrcren davon, cine odcr mehrcrc ihrer 
Derivate odcr Mischuogen von Starke and St&kedcrivattsn sdn. 

15 

Geeigncte St&kebeispiete sind Starke aus Kartoffehj, Tapiaka, Maniok, Rris, 
Wcizen cdec Mais. Weftem Beispieie sind St&rken aus Maraota, Batata, Roggeft, 
Gersie, ffirse, Hafer, Sorghum, Staiketi aoa FffichteM wie. Kastaniers, Eicheln, 
Bohnen, Erbsen u.a. Hulsenfcucbten, Bananen, sowie Ptlaiizcnmark zum Beispiet 
20 der Sagopalme, Sie kann entweder iiberwiegend Amylose oder Araylopektm 
enthalten^ das beiBt der Artieil an ubervyiegender Konjponente jet grower 50% 
bezogsn auf den. GesajxstoSeil an Amylose und Amylopektb in dsr Starke. Die 
Sfflrke kannhydrothermal und/oder rnecbaiiiscb vorbehaBdelt sein, 

25 Hebcn Starken pflanzlich.su Ursprungs konncn auch Staxken verwsndot wcrden, 
die chemisch. modifmeit sind, femientattv gewoimen wurden, rekorribinante& 
Ursprangs sind odea 1 durch Biotransformation bealeliungs^se Biofcatalyse 
bcrgestellf vrurdeo, 



30 Untcr "cbrmi sch modifiaoten Starken" verstaht die Eriindung sol ofce Starken, bei 
denen auf chcroiscncm Wege die Bigenscbafien im Vergleich z-u den n&tftriieben 
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Blgenschftftea verandert warden. Dies wird im weserdlicheo durch 
pelymcranaloge Ur^etzungcn wreicht, bet dencn StSrke mit mono-, bi- oder 
polyfujiktioneHen Reagenzien bczichungsweise Oxidationsnritteai behandelt wird. 
Dabei wsrden vonmgswefao die Hydroxygruppeu dsr PoJy-o>Glucaoe der Starke 
5 dutch Veretherurtg, Vercstenuig ode? selektive Oxidation umgewandelt oder die 
ModijSzterung beruht auf eaner radikaliscfa initfierten P&opcopolymerisation von 
copolymer) sietbarea ungcsaHiglen Monouierert auf das Starfceiiickgrat. 

Zu besondcrea cbemisch m.odifiaiorten Stavken gehorcn unter anderem 
10 Starkecstcr, wie Xanthogcnate, Acetate, Phosphate Sulfate, Nitarie, Starkeether, 
™iczum Bcispiel nicHUordschc, anionische odec kationlsche StSrkeether, oxidierte 
Starkeo, wte etwa Di&ldehydstatke, Carboxystftrke, Persulfai-abgebaufe StSrken 
und Shnliche Substauzen. 

15 Bevoraugte chernische Modifikationen urufessea die Hydroxvpropvheruag, 
AcctyJicruKg und Erhylierung, 

"Fencoentative Sunken'' siitd im Sprachgebiauch der Erfindipig Starken, die durch 
fermentative Ptozesse unter Verwendung in dec Nstur vorkoouHcnder 

20 Organismen, wie Pitecn, Algen oder Bakterien gewonnea warden oder unter 
Euiscbalrimg und Mitbilfe von fermeniativcn Piozcssen gewonneti werden 
kwnnert. Bcispick fur Staikeri aus fermemativen Prozessen umfassen neben 
aaderen Gum Arabicum urjd verwandte Polysaccharide (Geflan Gum, Guro Ghatti, 
Gum Karaya, Gum Tjagacautft), Xanthan, Bmulsan> Khamsan, WeUan, 

25 Sohizophyllarj, Polygelacturouatc, Laminarin, Amylose, Amylopekfo und 
Pektiiie, 

"Starkea rekombinantea Uraprungs" oder "rekombinarite St5rken* bedeutet bier 
Stfirken, die dutch feiitientative Prozesse unter Vtxwenduog in der Natur nicht 
30 vorkomniendeL- Organismejo, absr unter Zuhilfenahme von gqatechnischea 
Mcthoden modifoierien natiiriichen Orgamsmen, wie Pilzen, Algm oder 
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Baktarien gewonaea werdea ocler latter Eittschaltung tmd Mitf&fe von 
feraientativen Prozesscn gewonnwi werden konneiL Beispisle fttr St&rkcn aus 
. fenrentafiveti, gentechmseh raocifizierteii Proawaen sind aeben anderen 
Aroylose, Aroylopektin und wejtere Poly-<t>-Gh5cane. 

5 

"Dureb Biotransformation hergcstelftc StSiken" bedeutet ira Rataten dcr 
Erfixidung, dass Starter), Amylose, Amylopektin oder Poly-a-Glucase durch 
kalalytischo Reakftoa vo« moaoraerea GnmdbaustcincE, im uHgcnieiaen 
oiigomeren Saccbariden, msbesondete Mono- nad Disaccharkierj, hergesteiH 
10 warden, indem e«i Biokafaiysatox (audi: Enzytn) outer spezieltei Bedbguugen 
. vcrwcQdet wlrd. Beispick iSr Stotkcn am biakataJytisdicn Prozcsseit sind neben 
aaderen Polyglucau und modiSzierte Poty-a-Gkicane, Polyfractan utjd 
rnodifizierte PoJvfructanc, 

IS BrJjodungsgern&B bedeutea die Begriffe "Derivate von Starkon" oder 
"StSrksdaivate" gaaz allgemein modifizjerto Starken, <ta hetfit sobhc Starken, 
bet denen zur Veranderubg ihrer Eigensobaftca das rmiiirtkbe 
AiTiylosc/Amylopekrin-Verhaltms vcrandert wde, eioer Vorverkletsterimg 
darcligefiihrt wurde, die emem partxslten bydrolytischen Abbau unterzogen 

20 warden oder die cberuisch derivatisiat warden. 

Za fccsonderea Derivaten "von Starken gehdren unter anderem oxtdierte Starken, 
zom Beispiel Dialdchydstarke oder soustige Oxidati.onsr^dukts mit 
CarboxyJflinktionen, oder native iomschc Striken (2uzn Beispiel mit 
25 Plrosphatgruppcn.) oder ionisch water modifizicrte Starken, wobei aowohl 
aoiomsche- ais auch kationische ModifidcmngeTi unter clKcssn BegriiTMlen. 

Neben den als GeLierungamtttei dieitcnrfcn Besiaadteitea enlhatt das 
erSndungsgemaSc Gel einen Weichraacbsr oder L&sungsrmttcl, wobei aucb War 
30 Mischungen eingesetzt werdeo kdnnen, als QueHungsiriitteh 
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Betspiele ftir geeignete Quelhngsmittei sind Wasaer, PotyaJkohcde wie 
EthylenglykoJ, Glyceriu, Propandiol, Erytbritol, Mannitol, Sorbitol, raehrwertig© 
Alkaiisauren wie Maleinsaure, BemsieinsSute, Adipissaure, mchrwertige 
HydrosyaifcjjOBSuren wie Milchsaure, 2-HydimYbuttersSure, Citoftsosfliire, 
5 ApfelsSwe. Dimetfcylsulfoxid, Hamstoff cdcr weitcre LOsungsmittei ittr Starke. 

Untcr ekem bcwrzBgten Gegicbispuekt der voriiegenden Eriuidung betrSgc das 
Verhaltnis des Gewicbtanieifc von nicbX-nativem, biotecbnisch hergeatellten, 
wassoraricdichera, linearem PoJy-ct-GIuoau zu Starke in deta Gel 
10 b^rieterngsweise in der Weichkapaei 1% bis 50%, insbesondere 1 ,01% bis 30%, 
und das Verhftltnis des Gewichtanteils an Potyglucan tind Starke m 
Quellutigsrmttel liegt im ajlgecnransi im Bereicb von 1 % bis 60%. 

Unfer emem wciteren bevt>migtsn Gesicbtspankt der voriiegenden Erisndong 
15 betragt das Veriiallnis des Gewichtantetle enteweigtcr Starke zu nativer StSike 1% 
bis 50%, insbesondere 1,01% Ins 30%, and das Verhiltnis des Gewichfanteils an 
enteweigter Starke und nativer Starke zu Quellungstnittei Kegt im aHgemeinen im 
BereichvoD 1% bis 60%, 

20 Ira AUgeraeioen liegt der Gcwicntsanieil der. geringer verzweigten Komponcnte 
unter dem der nwkr yerzwsigten KompocenteCD}* Dicset Gewichtsanteit betragt 
1% bis 50%, beYorzugt 1,01 bis 30%. Im Gemisch ans nicbt-cariveni, 
biotccbnisch hergestsllten, wasserAwlesHchem* Hnearera Poly-a-Giucaa, 
entzweigter Siarke und nativer Siaike bedeutet dies, daft das itidri-nativc, 

25 biotedinisch bergestellte, wasserucldslichem, lineare Poly-et-Glucati hrabstens 
50% der G&samtnoit dei Koldenhydrate ausmachi Fur die beidon anderen 
Kornpoacnten gilt in. diescm Fall, riafl der Anteil dor nativen St&kc den der 
entzwcigteji Starke bevoreugt uberoiegen soil. 

30 Unter. einem weiteren bevorzugten Gesichtspiinkt befrifrl die vortiegende 
Erfindung aber a\Kh Weichkapseln umfesseni aiisschlieCnch entzweigte StiUke. 
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Je nach konJoret eingesetzten BCompoaenten oder besooderen Anwendarigsfall 
kormen diesc Wsrte auch nach obcn oder untea variierea. 

5 Der Bcgrirl ^Weichkapsel" soil erfind^rigsgemliB die im Stand dcr Tcchnik 
bcfaumtcB Produkte von koarinuiexlichen imd halbkonrirorierlieheu 
Heistellungsverfabren iiir emteilige Kapseln bedwten. Jhsbesondero soJhca diese 
Weicbkspaeln geeigtid seici fur die UmMlMig pumpbarer, im weitesten Sinne 
fliissiger Ir&altsstofTe im Gcgensafe su Harikapselo, die im ASlgemeiuen nach 
10 Verraiseheo. des Tragennflterials mii zJB- pidverfermigetn odor hochviskoscm 
3bhaItssk>fF imd Verpressen dicser Mischung hcrgesieiit werdcn. 

Pie folgendcn Beispiele erJuutem die Brfkdung nShss, Sic soiltcn jcdoch nieht 
broitiercnd vscstanden werdea 

IS 

BHSPIELL 

Novelese 3303P, von dec Finna National Starch and Chemical Corporation, 
Wilmington, DE wurde eingesetzt. Bp(N}> £q«mhm imd CW* wurde fllr die 

20 emge&eiztc Starke Muster erratttclt und in dcr Tabelle L dsrgestelit Die 
Eiaricbtung for die HersCelhing der Kapseln wurde rait Formwalzen, die mU 
Ycriiafuagcn Sir die Aufhsbmc der Kapseibalftcn in ovaler Form veiscrren warm 
ausgertistei. Die jewcils 10 Vertieftuigen an jedei Walze hatten die Langs 3 em, 
die Broite 1,5 cm wnd die Tiefe 0,75 em. Die Ldsung (a), bergcstcllt aas 90 g 

25 No-velose, 10 g Glycerin «nd 900 g Wasser wurde bet 100° C angesctzt und fUr 2 
Stunden bei 90' C getegert. Die Teraperaturen wurcleii emgestellt, dcr Behalter 
(A) der Starkel&sung (a) bettug 90* C; Tc 3* Q Tf = 70° Q Ik - 90° C. Am 
den Kapselhalflen wurden Streifen geschnittca uud im cinfacben Zngversuch bei 
20° C charakterisiert (siehe TabeUe 3.) 

30 
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Anstellc von Novelose wardc Amylogel® 3003 eingese&t and ansonstea wic in 
Bdspiel 1 vorgegaagen. 

VERGLBICHSBEISHEL 1 



Aastatt Novelose® wurdc enfeweigtes Amylopectin emgcsetzt und sonst me im 



VERGI^ICHSBEISPIEL 2 

Anstatt Novelose® wufde. Kartoffetetarke Amyloplasi® PE 004 von der Firma 
Amylwn SA Aalat, Bctgitim elngeseizt und sonst v/ic ira Bcispiel I . voigegangen, 



TabeBM 
Stfirfce 



L Novelose® 330 

Hykm® VH 
AmytogeI®-3003 
2. Amylopectin, 



W Qbn,^ Dp(N) Spanning [MP A] Delurang 
bera Brush 



0.30 
0.17 
0,15 
0.35 



5x10-4 20C0 

2x10-3 3500 

2xl(r 3 4500 

2x1 0-4 80 



3. Amyloplast® 0.02 io~2 4000 



30 
20 
20 



0,5 
0,2 
0,2 
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Die Ergebnisse zeigen, daB mtt calzwdgter St&ke des beschriebeiten Typs und 
niH nativcr Stoxke hohen Amylosegehalte >70% se&r gu£ ent^rooheade 
W r eiclikapseln hcrgestelJt Tvcideu konnen. Enlzweigtes Amylopektm ergt&t 
aufgniud der zu Icmze-r! MoIddUlangen keine Ftime, ebenso natf-ve Starke mcfat 
5 auJgruHd des hohen Venwciguogsgrades und des zu geringeo Aateils 
krilafl frier Strukturai. 
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PATENTANSPRaCHEi 

1. Weichkapsel umfaseond ein Gel aus cmctn StSrkegcmisch mid cinem 
QaellmrtlcU wobei das Stfekcgejnjscb inbidestcrcs cine Starkekornponentc 
umfasst, die gegenUbe* nativer St&rke einen verringerten Verzweigungsgrad 
atdweist und wobci das Starkegcaiiscn. susSteJich such native Starke 
aufvvdsen kann, dadurch gckennzck.Iuiel, dag jxuridestens cine dor 
Starkekoinponentcn cinen Dp(N) von >\ 00 aufweist. 

2. Weiehkapset nach Ansproch 1 , wobei das SfSrkcgamsch ein Gemiscb aus 
native Starke und nicht-sstivexn, biotecJiniscb hwgesfcHten, wasseruuiesHcbcn 
und Hnearen Poly-a- Gtocaa ist nod wobei das Verhaltnis der GewichtsaMeile 
von?oly-a-Glucan zu native StfrkennB<»eicIi vo» I Gew.-% bis 50 Gew.-% 
Kegt 

3. Weicbkapsd nach Anspwch i, wobei das Starfcegemisch ein Gerotsch aus 
enfasweigtm 'Starken ist", und wobei die Ausgangsslarke cjnhomogenes 
Amylose/Amylopcktm-Gernisch axis einer natilrUcben Quelle ode? ehi Gemiscb 
von StarkekornponenteB aus imterschicdHchen Quelien sein kann. 

4- 'WeLcfckapsel oach Anspruch 1, wobei das StSrkegemisch ein Gemtseh aus 
entzweigten Starken mad »ativen St&rkea ist, und wobei das VerMltaus der 
Gewichtsanieite von entzweigtcr Starke z» native* Starke im Bereieb von t 
Gew,-% bis 50 Gew.-% liegt 

5. Weicbkapsel nach Anspruch 1, wobei das Starkegetmsch ein Gemisch aus 
nicbt-pativen, biotechnisch hergcstellfen, wasseruftloslicben und linearcn Foly- 
oc-Gl«canenynd enteweigten Starken ist. 

6. Wcichkapsel nach AflSprueh \, wobei das Starkcgemisch ein Gemisch aws 
nicht-uativei:, biolccbrisch hexgesteJUen, wasseranltislichen und Jineareu Poly- 
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a-Glucaaen, eni2weigten Starfeen und oativeu Starkcn ist, und wobei das 
Verhaltrtis der Gewichtsanteile von Poly-tx-Glucan imd en&weigtea S*&fcen za 
naiiver Starke Im Bereicb von I Gew.-% Ms 50 Gew,-% iiegt 

7. Wdchkapsel nach ehem der Anspriiche I, 2, 5 oder 6, dadurch 
gsksnnzeichnet, da8 das Poty-cc-glucan Poly-a-lAD-Glucan ist 

S, Wsichkapsel nach etc em der vorstdiGndcn AnsprtfehA dadurch 
gekeruazdclmet, dafi das hneare Poly-a-Glucan. biotatalyti&ch rait Hitfe einet 
Amyiosucrase hexgestclLt wirdc. 

S>. Weichkapset aus emem Gel. aus nativer Starke mit hohera Amylosegehalt > 70 
Gew.-% und eincm QucllunasKatt«l. 

mWeichkapsd nach einem der vorsteii&nden Ansprache, dadurch 
gekeur^etclmst, daB das Gel tin Veihaitais der Gewichtsanteile aller 
KohleahydraiGZU Quellrrattel Bereicfa von 1% bis 60% aufweist 

1 1. Weichkapsel nach cinem der vorhcrigeti Aaspruche, dadurch gekemzeichnet, 
daD das zugrundclicgendsin Get als Quettmittel mjndestcns eines* Weiebmacher 
entbalten kann, der ausgewShH ist aus der Gruppe bestehend aus Wasser. 
Etl^dsngiykol, Glycerin, PropsndioJ, Erythriol, Mannitol, Sorbitol, 
Maleinsaurs, Berastdnsaure, Adipinsaure, Milchsgure, 2-Hyd*oxybuftersfiare, 
Citron«osaure, Apfelsaure, Dimethylsul&xid und HamstosY. 

12. WeichkapseI iiach einera der vorstehenden Anspriiche, dadurch 
gskernzcichaet, dafi das zugrundeliegeaden Gel essbar tmd/oder biologisch 
abbaubar ist. 

OAVeichkapsel uacb rinera der vorstebmden Anspriiche, dadurch 
gdtennzoichnet, caJJ das Gel wcitere Geruchs- und/oder Geachraacks- und/oder 
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die Farbe der Weichkapseln yerandemde Substozen entMIt sowie weitcre 
Zusittze, wie sie Sir den jeweiligea AnwendtmgxfaU flblich sind 

H.WeicbJbpsei nach ekcm der vorstelicnden Anspriicbe, dadmch 
gtonzeiclMer, dafi sie pbarmafcologisch, veterin&roedtzimsch, kosmcliech 
ocfcragroefcemisdh wirfeBame Substaazea odet Substanzgemische cntbalt 

15. Weich&apseh& nach cinem der vorstshenden Ansprttohe, dadurch 
gdkermzKiqhaet, dafl sie zur Airweodung in der Nabxungs- und 
CwttuBjmtfcIiiidustric, der Medizin/Pbarraaae, der Vcterirarmedizin. ond der 
Agrochetnie geeignet smd. 

16. Verfahre» zur HersmUuitg von Weichkapsels asch einem dcr vt>rsteb«3dea 
AnsprGobe, wobei StarkcgeiBisch uud Qucllinitteil bci Tcmperaturen > 160°C 
homogenkiert werden, das erzeugtc Gel In ciit*tn geeigneten theonopUstiscbsn 
Verifrbcitungcverfahxen zu eincr Folie, einem Film oder ekem Band vcribrnrt 
wird w<l anscbh'cJkad die Weichkapscl rfurcb das Rotary-Die-Verfahreti 
hergpstelltwird. 

17. Verwcadung eines Gels nach einem der Anspiilche 1 bis 9 zur HersteKung von 
Weiebfeapseln, 
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